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В монографии приводятся результаты собственного исследования у стажированных ра-
ботников алюминиевого завода как гистологического исследования костной ткани, так и со-
стояния минеральной плотности костей центрального и периферического скелета при ис-
пользовании современных технологий её оценки – ККТ-, DХА- и DТХ-200-денситометрий. 
Облигатность развития при костном флюорозе остеопороза обсуждается через призму новой 
парадигмы ремоделирования костной ткани. 
Показано, что изучение ремоделирования костной ткани как центральной проблемы 
остеологии вращается пока что вокруг минеральной компоненты костной ткани, хотя как ча-
стый случай регенераторной способности системы соединительной ткани костное ремодели-
рование требует системного анализа.  
Монография предназначена для врачей медицинских специальностей, занимающихся 
патологией костной ткани – профпатологов, эндокринологов, ортопедов, рентгенологов, 
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Обнадёживающие расчёты о более чем 100-летних запасах функ-
циональных способностей организма с радужными надеждами на 
долголетие перечёркиваются неизбежностью развития почти у поло-
вины населения, доживающего до 75-летнего возраста, инволютивно-
го или вторичного остеопороза – "безмолвной болезни", протекаю-
щей асимптоматично до момента нарушения целостности костей, – 
чреватого снижением качества жизни и летальностью в связи с пере-
ломами костей аксиального и периферического скелета. Более 20% 
пациентов погибают после низкотравматического перелома бедра 
уже в течение первого года [214, 252, 661]. 
В ситуации почти что пандемии остеопороза [363, 425, 443, 552] 
и превращения его в проблему высокой социально-экономической 
значимости не должно было остаться, казалось, ни одного просмот-
ренного фактора риска его развития, ни одного закоулка в клиниче-
ских дисциплинах, не изученных на предмет возможности развития в 
них этой патологии.  
Однако таким "медвежьим углом" оказалось в профпатологии 
(медицина труда) представление о токсической остеопатии. Речь идет 
о хронической фтористой интоксикации (ХФИ, флюороз), трактовка 
которой как только остеосклеротического процесса со времени К. Ро-
хольма (1937) не претерпела до настоящего времени изменений, по-
чему, с позволения сказать, "современное" научное представление о 
сущности ХФИ не намного отличается от изложенного в коммерче-
ской рекламе зубной фторсодержащей пасты "blend-a-med". 
Однако А.П. Авцын и А.А. Жаворонков – имена, хорошо извест-
ные в гигиене, токсикологии и профпатологии, – исходя из представ-
лений о ХФИ как фиброзной остеодистрофии, уже в 1981 году [29] 
пытались, но, как оказалось безуспешно, обратить внимание профпа-
тологов на принципиальную возможность развития при флюорозе не 
только остеосклероза, но и остеопороза. Вероятно под влиянием их 
взглядов остеопороз как форма ХФИ был временно включен в списки 
профессиональных заболеваний приказа Минздрава СССР № 555 от 
29.09.1989  года и приказа Минздрава и медицинской промышленно-
сти № 90 от 14 марта 1996 года [193, 194]. 
Но представлениям А.П. Авцына и А.А. Жаворонкова, положе-




няты профпатологами как руководство к действию. И до настоящего 
времени Rg-графия костей центрального и периферического скелета с 
фотоденситометрическими ухищрениями определения, и, конечно 
же, только остеосклеротических изменений, остаётся практически 
единственным методом диагностики профессионального флюороза. 
Отечественных публикаций по оценке состояния костной ткани у ра-
ботников алюминиевого производства современной денситометрией, 
например диэнергетической рентгеновской абсорбциометрией (ДХА) 
или количественной компьютерной томографией (ККТ), практически 
нет. 
Снижение плотности костной ткани – resp.остеопороз – при хро-
нической фтористой интоксикации, который упорно не замечается ни 
профпатологией, ни эндокринологией, представляет, как выяснилось, 
не только остеологический феномен. Обнаружилась не ассоциатив-
ная, а патогенетическая связь остеопороза и сердечно-сосудистых за-
болеваний, сопровождающихся кальцификацией стенок артерий и 
клапанного аппарата, прогрессирование атеросклероза при этом со-
стоянии [93, 333, 349, 440, 636]. Потеря минеральной плотности кост-
ной ткани положительно коррелирует с эктопической минерализаци-
ей тканей [571, 618]. Флюороз же относится к факторам риска разви-
тия атеросклероза [239], но исследования коморбидности при нём, да 
и не только при нём, чаще носят статистически-констатирующий, ас-
социативный, чем причинно-следственный характер.  
На пути понимания природы флюороза камнем преткновения 
остаются окостеневшие представления об его остеосклеротической 
сущности, несмотря на глубокое проникновение исследований в 
межклеточные механизмы физиологии костной ткани и совершен-
ствование технологий оценки её состояния.  
Может быть анализ причин затянувшейся инерции покоя в пред-
ставлениях о флюорозе вместе с прилагаемыми данными по структу-
ре костной ткани периферического и аксиального скелета современ-
ными методами оценки МПКТ привлекут внимание к характеру кост-
ных изменений у работников, контактирующих с фторидами, и эта 
попытка сдвинуть камень с мёртвой точки окажется удачнее предше-
ствующих [155, 200, 202, 203, 204, 205, 207].  
Дело не только в профпатологических аспектах флюороза, ассо-




ем вопросов трудоспособности и профессиональной пригодности, 
выплатой регресса.  
Малоутешительные успехи в лечении остеопороза препаратами, 
занимающими ключевые положения в распознанных механизмах 
костного метаболизма (активные метаболиты витамина D, синтетиче-
ский кальцитонин, бифосфонаты, фториды как стимуляторы остеоге-
неза, так и ингибиторы остеокластов) указывают на остеопороз как 
далеко не решенную проблему. В ситуации с остеопорозом, делаю-
щей для здравоохранения на общегосударственном уровне актуаль-
ной проблему сплошного обследования лиц подросткового и юноше-
ского возраста методом двухэнергетической рентгеновской абсорб-
циометрии для выделения контингентов с относительно низкой пико-
вой костной массой [9], игнорирование ещё одного аспекта его воз-





ГЛАВА 1. ИСТОРИЯ УЧЕНИЯ О ФЛЮОРОЗЕ 
 
Перед изложением материала необходимы пояснения ряда ис-
пользуемых понятий. Термин "остеопороз" будет употребляться для 
характеристики только у мужчин не старше 60 лет сниженной мине-
ральной плотности костной ткани (МПКТ) по данным инструмен-
тальных обследований – количественной компьютерной томографии 
Th12-L2 (ККТ), двухэнергетической рентгеновской абсорбциометрии 
L1-L4 (DХА- или ДЭРА), моноэрегретической рентгеновской аб-
сорбцометрии на остеометре DTX-200 костей предплечья (DTX-200) 
и фотоденситометрии Rg-грамм коcтей предплечий и голеней. Пред-
полагается, что за снижением МПКТ стоит потеря костной массы. 
Нормальные и даже повышенные значения МПКТ не рассматрива-
лись нами как показатели нормального состояния костной ткани, по-
скольку они не могут быть интегральных показателем её состояния 
[22, 25, 27]. Случаев переломов костей в приводимых собственных 
наблюдениях не было. Да и методология трактовки перелома осново-
полагающим признаком остеопороза является, по В.Е. Nordin, с пато-
генетической точки зрения ошибочной [522]. Остеопороз только уси-
ливает риск развития перелома. Поэтому используемая в изложении 
трактовка остеопороза не расходится с сформулированной на конфе-
ренциях в Копенгагене (1990) и Гонконге (1993) [344, 345]. 
Биохимичекие показатели метаболизма органической фазы кост-
ной ткани не изучались, но светомикроскопические признаки умень-
шения массы костной ткани или нарушенного остеогенеза в костных 
биоптатах как в собственном исследовании, так и по данным литера-
туры, также оценивались как остеопороз.  
Понятие "хроническая фтористая интоксикация" (ХФИ) будет 
употребляться нами в клиническом смысле для обозначения костного 
флюороза как нозологической формы, в последнее время в профпато-
логии замененной на понятие "фтористая остеопатия". Однако в са-
нитарном толковании "интоксикация" может означать ещё и ситуа-
цию воздействия на организм повышенных сверх гигиенических 
нормативов доз фторидов без клинических проявлений. 
Фтор как крайне реактивный химический элемент не встречается 
в свободном виде. Поэтому понятие "фтор" используется в изложе-




ских промышленных его содержащих веществ, образующихся в про-
цессе получения алюминия и обозначаемых понятием "фториды".  
Наконец, понятия "кость" и "костная ткань" использоваться как 
синонимы во избежание персеверации в тех случаях, когда органное 
(кость) или гистологическое (костная ткань) различие этих понятий 
не имеет значения для предмета изложения. 
 
 
1.1. Представления об остеосклеротической сущности хрониче-
ской фтористой интоксикации – от возникновения до наших дней 
 
Первое описание промышленного флюороза, выявленного слу-
чайно при рентгенологическом обследовании работников на предмет 
силикоза, принадлежит P.F. Moller и S.V Gudjonsson (1932) [513], 
неожиданно обнаруживших своеобразные склеротические поражения 
костей, связок и мышечных прикреплений. Изменения костей на 
рентгенограммах выглядели от небольшого повышения интенсивно-
сти костных теней до полной непроницаемости костей в сочетании с 
обызвествлением связок и мест прикрепления сухожилий. P.F. Moller 
и S.V Gudjonsson дали выявленному заболеванию определение "мас-
сивный флюороз костей или криолитовая болезнь". 
Однако научное изучение хронической фтористой интоксикации 
связывается с именем К. Рохольма (1937), предложившим первую 
классификацию флюороза. На основании собственных наблюдений 
по профессиональному и экспериментальному флюорозу [568] и 
имевшихся уже к тому времени данных литературы о причинно-
следственных взаимоотношениях между фтором и изменениями в ко-
стях [513, 585, 598] К. Рохольм высказал представление о профессио-
нальном флюорозе как о сугубо костной патологии – костном флюо-
розе, выражающемся обязательно остеосклерозом и, с меньшей ча-
стотой, уплотнением мест прикрепления связок и сухожилий к ко-
стям, возможно с их обызвествлением; периостальными реакциями 
(периостозы, гиперостозы, остеофитозы, шпоры) и поражением неко-
торых крупных суставов типа деформирующего остеоартроза. Воз-
можность поражения внутренних органов при этой интоксикации им 
исключалась.  
Последующие многочисленные изучения контингентов, контак-




ственными авторами, выявляли в принципе аналогичные изменения 
остеосклеротического характера. По А.В. Гринбергу [75, 77], Е.Я. 
Гирской [69, 70], И.Р. Кузиной [144] при флюорозе выявлялся си-
стемный остеосклероз, степень которого была от едва намечающего-
ся до выраженной; костный рисунок был более грубым, костные бал-
ки – утолщенными с нечёткими контурами и повышенной интенсив-
ности. Изменения могли доходить до полной смазанности трабеку-
лярного рисунка; потере очертаний костных балок; неровности и 
волнистости контуров костей, которые выглядели на Rg-граммах не-
обычно "белыми". Кости голеней и предплечий утолщались, костно-
мозговой канал – суживался. Места прикрепления мышц и сухожи-
лий обызвествлялись, образуя выраженные парусоподобные костные 
разрастания (периостозы).  
Представления международных экспертов ВОЗ о флюорозе от 
1989 г. [245], а также и отечественных авторов за 2000-2017 гг. [102, 
195, 211, 217, 249] свидетельствуют о том, что первоначальное проф-
патологическое воззрение на характер костных изменений при флюо-
розе за 80-летний промежуток времени кардинальных изменений не 
претерпело, и ХФИ по-прежнему ассоциируется только с остеоскле-
ротическими изменениями опорного скелета.  
Изначальное объяснение остеосклеротической манифестации 
фтористой интоксикации восходило к нескольким к тому времени 
уже хорошо установленным фактам, подробно освещенным в любом 
обзоре литературы по остеопатогенности фтора как прошлых лет, так 
и настоящего времени [29, 30, 157, 182, 214, 241, 245, 256], в первую 
очередь, конечно же, к тропности фтора к кальцию, 96%-99% которо-
го от общего количества в организме содержится в костях.  
При инкорпорации фтора в поверхностные кристаллы костного 
апатита он замещает в них гидроксильные ионы. Это приводит к уси-
лению силы связи как между органической матрицей кости и мине-
ральными веществами, так и между ионами фтора и кальцием; к уве-
личению размеров кристаллов при этой замене, сопровождающемуся 
меньшей их водорастворимостью, а в связи с этим – к нарастанию 
химической стабильности кости и повышению способности противо-
стоять процессу резорбции; к возникновению новых центров осажде-
ния и кристаллизации костного апатита. Нарастание зольности кости 




установленным. При последующих процессах рекристаллизации про-
исходит инкорпорация фтора вглубь кристаллической решетки.  
Фтор, как выяснилось, не только увеличивает отложения в костях 
кальция и других минералов (минерализующий эффект), но и способ-
ствует новообразованию костной ткани (оссифицирующий эффект). 
Оссифицирующий эффект фтора достигается стимуляцией остеобла-
стов к пролиферации с новообразованием остеоида. По образному 
выражению Ю. Франке и Г. Рунге, фтор – "кнут" для остеобластов 
[241]. Гиперпластические процессы приводят к утолщению кости, 
сужению просвета костномозгового канала, к периостальным реакци-
ям. Во вновь образованном остеоиде возникают новые центры кри-
сталлизации костного апатита, что также увеличивает степень мине-
рализации кости. В целом при начальном флюорозе происходит уве-
личение массы кости и улучшение ее физико-технических характери-
стик: максимальной прочности на излом, модуля упругости, прочно-
сти на давление. На этом основании остеосклеротический эффект 
фторидов при субклиническом флюорозе остерегаются лишний раз 
трактовать как токсический. 
Представление об остеосклерозирующей сущности флюороза 
было созвучно другим общеизвестным фактам: увеличению распро-
страненности остеопороза и кариеса в географических зонах с пони-
женным содержанием фтора в питьевой воде и положительными ре-
зультатами профилактики развития этих состояний у населения при 
употреблении фторированной питьевой воды. Именно остеосклеро-
тический, укрепляющий кость эффект фтора навел на мысль о воз-
можности лечебного применения фтористых препаратов для укреп-
ления кости при остеопорозе, остеомаляции, несовершенном остеоге-
незе (через развитие субклинического флюороза), а также о введения 
фтора в зубные пасты для профилактики кариеса. 
Перечисленные выше минерализующий и оссифицирующий эф-
фекты фтора, развивающиеся в кости в связи с присущей фтору троп-
ностью, как предполагается, к кальцию, в тканях неминерализован-
ных не могут иметь места, что, казалось, удовлетворительно объясня-
ет отсутствие висцеральной патологии при хронической интоксика-
ции фтором. Окончательно представление о профессиональном флю-
орозе как о сугубо костной патологии утвердилось в 1976 г. Тогда 




костных форм флюороза высказался негативно в отношении такой 
возможности [644]. 
Для выявления индуцированных фтором остеосклеротических 
изменений в клинической практике того времени подошло, как нельзя 
лучше, рентгеновское (Rg) исследование костей, поскольку снижение 
радиопроницаемости костной ткани напрямую зависит от количества 
минералов в матриксе, увеличивающихся при остеосклерозе. Флюо-
роз удалось впервые обнаружить благодаря именно Rg методу обсле-
дования. По Г.А. Арифовой, поглощение рентгеновских лучей зави-
сит от кальция на 79,6% и от фосфора – на 14,8% [38]). 
До начала 70-х годов исследования костного скелета довольство-
валось только обзорной его Rg-графией, в последующем дополнив-
шейся новыми методиками. Получил распространение предложен-
ный ещё в 1962 г. Г.Н. Фирсовым [240] коэффициент гиперостоза 
(КГ) как величины отношения толщины кости к просвету её костно-
мозгового канала, измеренной в средней трети диафиза как излюб-
ленном месте локализации периостальных и эндостальных измене-
ний. Поскольку в норме пролиферация периоста превышает такую 
эндоста, кость в результате постоянно идущей в ней перестройки с 
возрастом растёт в ширину. При этом в норме приращение толщины 
кости несколько преобладает над приращением диаметра костномоз-
гового канала, почему величина КГ в норме всегда остаётся, по од-
ним авторам, либо ≤3,0 [144, 195, 211], либо, по другим, – <3,0 [78]. 
При флюорозе динамика становится противоположной, что приводит 
к сужению костномозгового канала и увеличению значений КГ.  
Начавшиеся с середины 30-х годов минувшего века попытки объ-
ективизации оценки рентгенологической плотности кости привели к 
концу 60-х годов к появлению количественной денситометрии по-
средством использования ступенчатого клина-эталона, имеющего 
плотность, близкую к плотности кости человека. При Rg-графии клин 
располагался рядом с исследуемым отделом скелета. Фотометрия на 
Rg-грамме участка кости и ступенек клина позволяла выражать плот-
ность этого участка через высоту ступеньки клиника в миллиметрах. 
Методика с использованием алюминиевого (Al) клина-эталона 
была разработана А.В. Гринбергом и соавт. к концу 60-х годов [79] и 
нашла широкое применение в диагностике флюороза. Поскольку, од-
нако, клин-эталон мог быть из любого материала – из кости живот-




существует даже на одном производстве) – значения плотности одно-
именных участок кости человека не могли быть унифицированы. 
Каждая Rg-лаборатория должна была сама определяться с критерия-
ми нормальной и повышенной плотности тех участков скелета, ис-
следование которых она считала наиболее информативным для диа-
гностики флюороза. Вопрос же о критериях снижения плотности ко-
сти не возникал, естественно, в связи с представлениями об 
остеосклеротической сущности ХФИ. 
Известная объективизация выраженности остеосклероза дала воз-
можность определиться со стадийностью развития флюороза и перво-
начальной избирательностью поражения им определенных отделов 
скелета. И P.F. Moller с S.V Gudjonsson, и К. Рохольма, и А.В. Грин-
берг придерживались мнения, что склеротический процесс начинает-
ся в губчатых костях (поясничные позвонки, кости таза, ребра). По-
скольку, однако, визуализируемые признаки появляются на Rg-
граммах кости после более чем 30% изменения её плотности, то ко 
времени своей манифестации остеосклероз становиться уже генера-
лизованным процессом. Поэтому классификация флюороза по стади-
ям означала не поэтапность вовлечения одного отдела скелета за дру-
гим, а степень выраженности остеосклеротического процесса во всём 
скелете, считавшегося при флюорозе генерализованным процессом 
[76, 144]. Поэтому изменения костного рисунка и балок, повышение 
плотности костей, при которых контуры их выглядели как "подрисо-
ванные" уже при I cтадии флюороза в равной степени относились к 
позвонкам, ребрам, костям таза и конечностям. Возможность объек-
тивизации минеральной плотности в метафизах и диафизах трубча-
тых костей верхних и нижних конечностей превратила верхние и 
нижние конечности в обязательные две "точки" существования 
остеосклероза при флюорозе, даже в виде периостозов на них или ос-
сификации межкосных мембран. Третьей точкой мог быть любой 
участок скелета с безусловно остеосклеротическими изменениями, 
например диффузный склероз ребер или периостальные разрастания 
по нижнему их краю; неровность и подчеркнутость гребней под-
взошных костей или определяемое на глаз повышение плотности ко-
стей таза или поясничных позвонков. Первоначально даже предлага-
лось использование клина-эталона для определения плотности пояс-











из-за искажающего влияния дополнительных теней, и состояние по-
ясничных позвонков постепенно выпало из Rg-признаков флюороза. 
Итак, с начала 70-х годов минувшего века обзорная Rg-скелета, 
дополненная определением плотности метафизарных и компактных 
участков трубчатых конечностей с помощью клина-эталона и фото-
денситометрией, а также расчётом коэффициента гиперостоза, стали 
основным приёмом Rg диагностики костного флюороза, хотя многие 
признаки остеосклероза – нечёткость и смазанность трабекулярного 
рисунка, утолщение костных балок и их количество, подчеркнутость 
и грубость костных балок, степень оптической плотности кости на 
Rg-грамме – были субъективными, а количественные показатели 
плотности кости, выраженные через высоту ступеньки клина-эталона, 
не были унифицированными и стандартизованными.  
Информативные методы оценки минеральной плотности костной 
ткани (МПКТ) – монофотонная абсорбциомерия и моноэнергетиче-
ская рентгеновская абсорбциометрия; двойная энергетическая рент-
геновская абсорбциометрия, количественная компьютерная томогра-
фия, получившие распространение в медицине с конца 80-х–начала 
90-х годов ушедшего столетия и ориентированные на снижение ми-
неральной плотности (МП), представлявшей для медицины бóльшую 
практическую актуальность, чем остеосклероз, не привлекали к себе 
первоначально внимания профпатологии. 
Первая публикации по определению МПКТ поясничных позвон-
ков методом DХА-денситометрии у стажированных работников алю-
миниевого производства вышла в 2000 г. из Екатеринбургского МНЦ 
ПОЗРПП [102]. 
В статье Е.П. Жовтяк и соавт. акцентировали внимание на нор-
мальных значениях МПКТ L1-L4 в 86,7% случаях и отсутствие при-
знаков их остеопороза абсолютно у всех обследованных. У всех, 
имевших в костях предплечий по Rg-денситометрии с применением 
Al клина-эталона очевидные признаки остеосклероза, МПКТ пояс-
ничных позвонков была нормальной, независимо от возраста. Однако 
в публикации не было указано количество обследованных и значения 
Т-критерия в L1-L4. 
Эти данные ещё больше укрепили точку зрения авторов публика-
ции на профессиональный флюороз как на диффузный, генерализо-
ванный остеосклероз. Предложенная ими классификация ХФИ неор-




уже давно известные по рутинной Rg-графии костей скелета: повы-
шение плотности костной ткани длинных трубчатых костей более 15 
мм Al клина в сочетании с симметричными периостальными измене-
ниями в них; значений КГ лучевой кости в ≥3,0 и деформирующие 
остеоартрозы крупных суставов конечностей с обязательным вовле-
чением в этот процесс локтевых суставов. Рутинная Rg-графия длин-
ных трубчатых костей с захватом локтевых и коленных суставов при-
знавалась, как и четверть века назад, основным методом диагностики 
флюороза. Как уже говорилось, состояние поясничных позвонков не 
были включены в признаки флюороза, к чему у авторов публикации 
были веские аргументы. 
Следующей публикацией в профпатологии со значениями Т-
критерия МПКТ предплечья при использовании костного денсито-
метра DTX-200 фирмы OSTEOMETR было методическое пособие для 
врачей НИИ МТ РАМН "Ранняя диагностика и профилактика про-
фессиональных заболеваний у работников, занятых на предприятиях 
по производству алюминия" (2002) [211]. Придерживаясь представ-
лений об остеосклеротической природе флюороза, его классификации 
по А.В. Гринбегу от 1962 г. [76] и традиционных к тому времени "то-
чек" его определения – средней трети диафиза лучевой кости (СДЛК), 
дистального метафиза лучевой кости (ДМЛК), проксимального мета-
физа большеберцовой кости (ПМББК) и КГ в СДЛК – авторы приве-
ли постадийные количественные критерии флюороза по показателям 
плотности кости в каждой зоне (в мм ступеньки клина-эталона). На 
поверку они оказались с точностью до десятого знака тождественны-
ми таковым в диссертации И.Р. Кузиной (1974, [144]), только без 
включения плотности поясничных позвонков. 
Постадийные значения Т-критерия костей предплечья по данным 
DTX-200-денситометрии были приведены, и, конечно же, только в 
формате остеосклероза: I стадия – >1,0-≤3,0SD; II стадия – >3,0-
≤4,0SD и III стадия – > 4,0SD. Эти критерии соответствовали поста-
дийному увеличению МПКТ предплечья на 100-130%, 130-145% и 
более 145% по отношению, можно только полагать, так как это не 
было указано в методичке, к пиковому значению МПКТ. Значения 
МПКТ в диапазоне ≥(-)1,0SD-≤1,0SD считались нормальными. 
Оценка приведенных в методичке значений Т-критериев костной 
плотности нуждается в замечаниях. По правилу трёх сигм (3σ), из-




чески все значения нормально распределённой случайной величины 
лежат в интервале ±3SD; более строго – приблизительно с вероятно-
стью 0,9973 значение нормально распределённой случайной величи-
ны лежит в указанном интервале. Таким образом, возможность диа-
гностики II и III ст. флюороза априори становилась невозможной. 
Все последующие исследования Екатеринбурского МНЦ ПОЗ-
РПП по состоянию костной ткани при флюорозе – а публикаций из 
других центров профпатологии на эту тему мы не нашли – лишь 
укрепляли высказанные выше представления на остеосклеротиче-
скую сущность этой патологии и способы её диагностики. Они были 
слово в слово повторены в методической рекомендации "Пособие для 
врачей. Хроническая профессиональная интоксикация фтором и его 
соединениями" от 2003 г. [249] и в публикации "Комплекс современ-
ных методов ранней диагностики и реализации программ профилак-
тики и управления здоровьем на предприятиях алюминиевой про-
мышленности Урала" от 2006 г.[146]. 
В патенте Е.П. Жовтяк и соавт. на изобретение "Способ диагно-
стики профессионального флюороза" (2008) продолжили отстаивать 
прежнюю точку зрения об остеосклеротическом характере костных 
изменений при флюорозе, подкрепив теперь её данными ультразву-
ковой (SOS) денситометрии – методикой, отражающей плотность 
костной ткани через скорость распространения ультразвуковой волны 
вдоль лучевой кости правого предплечья, тем бóльшей, чем выше 
костная плотность [101]. 
По данным авторов, у всех 363 рабочих электролиза алюминия 
скорость распространения ультразвука оказалась повышенной по 
сравнению с контрольной группой, и приращение скорости напрямую 
зависело от продолжительности вредного стажа. Полученные таким 
способом доказательства стажевого возрастания плотности костной 
ткани сочетались у обследованных с вышеперечисленными рентгено-
графическими проявления остеосклероза. Эта ассоциация позволила 
авторам публикации считать SOS-денситометрию настолько объек-
тивным и обладающим достаточной точностью методом диагностики 
флюороза, что они пришли к выводу о возможности перехода от 
двухсторонней Rg-графии костей голеней и предплечий к исследова-
нию только одной голени в двух проекциях.  
Выбор SOS-денситометрии методом для скринингового опреде-




отсутствие лучевой нагрузки на пациента и возможность отслежива-
ния динамики МПКТ – перечеркивались большим количеством фак-
торов, искажающих результаты исследования: выраженностью уси-
лия прижатия ультразвукового датчика; состоянием кожи в области 
измерения; невозможностью стандартизации показателей, почему 
каждая лаборатория устанавливает на своём приборе собственные 
нормативные данные; крайней чувствительностью метода к темпера-
туре; значительными погрешностями в установлении участка измере-
ния или области интереса в ручном или автоматическом режиме. Эн-
докринология, как никакая другая дисциплина заинтересованная в 
скрининговом определении МПКТ на предмет остеопороза, не сочла 
для себя возможным пользоваться для этих целей периферическими 
костными ультрасонометрами [148, 296, 476]. 
В коллективной монографии "Медицина труда при электролити-
ческом получении алюминия" того же, ЕМНЦ ПОЗРПП от 2011 г. 
[217] авторы уже на 660 обследованных подтвердили информатив-
ность SOS-денситометрии как надёжного показателя повышения 
МПКТ по мере нарастания стажированности, высказав положение о 
достаточности для диагностики флюороза проведения только одного 
этого исследования. Из всего массива обследованных они упомянули 
всего лишь о 16 работниках с установленным диагнозом профессио-
нального флюороза.  
Наконец, последние, клинические рекомендации МЗ РФ "Про-
фессиональная интоксикация соединениями фтора" от 2017 [195] 
представляют собой практически переиздание упоминавшегося мето-
дического пособия НИИ МТ РАМН от 2002 г. "Ранняя диагностика и 
профилактика профессиональных заболеваний у работников, занятых 
на предприятиях по производству алюминия" [211], поскольку для 
тех же самым зон определения костной плотности приведены преж-
ние постадийные значения Rg-денситометрии (в мм ступеньки клина-
эталона), а для постадийных значений МПКТ по Т-критерию ди-
стального отдела лучевой кости или поясничных позвонков – те же 
самые диапазоны SD, которые ранее были указаны лишь для лучевой 
кости по данным DТХ-200-денситометрии (табл. 1.1).  
Следует заметить, что включение в критерии стадий флюороза 
повышение МПКТ при денситометрии лучевой кости или пояснич-
ных позвонков, оценивающей их плотность в Т- и Z-критериях, было 




ваний практически нет, не считая уже упоминавшуюся от 2000 г. [89], 
как раз отрицавшую изменения в поясничных позвонках при разви-
тии фтористого остеосклероза в трубчатых костях, и от 2010 (Макла-
кова Т.П. и соавт., [155]), проигнорированную авторами рассматрива-
емых рекомендаций. 
 
Таблица 1.1. Клинико-рентгенологическая классификация ХФИ неорганиче-
скими соединениями фтора [195]. 
 
Диагностические показатели 
Стадия ХФИ (флюороза) 
I II III 
Коэффициент гиперостоза средней трети лу-
чевой и большеберцовой костей 
3,1 3,4 3,6 
Плотность средней трети лучевой кости  12,0 12,6 13,7 
Плотность дистального отдела лучевой ко-
сти  
10,0 10,3 10,6 
Плотность проксимального отдела больше-
берцовой кости 
17,0 18,0 19,0 
Плотность костной ткани дистального отде-
ла лучевой кости, поясничного отдела по-
звоночника 
1,1-3,0SD 3,1-4,0SD  >4,0SD 
 
В признаки флюороза не были включены, и понятно почему, ре-
зультаты оценки плотности костей предплечья SOS-денситометрий, 
преподносившейся в 2015 году чуть ли не золотым стандартом для 
мониторинга состояния костной ткани у рабочих электролизных це-
хов [216]. Ремарки же относительно значений Т-критерия в 1,1SD-
3,0SD как признаков только I ст. флюороза были уже сделаны. 
Кроме того, в этих рекомендациях противоречивы показания к 
проведению DХА-денситометрии. С одной стороны – "… денсито-
метрия должна использоваться у всех лиц с подозрением на флюороз" 
[195, с. 13], то есть у всех лиц с предварительным диагнозом профес-
сионального флюороза, поскольку в профпатологии понятие "подо-
зрение на профессиональное заболевание" употребляется как сино-
ним понятия "предварительный диагноз профессионального заболе-
вания". Если же понятие "подозрение на профессиональное заболева-
ние" трактовать произвольно, по обывательски, как наличие каких-то 
неспецифических признаков нарушений в опорно-двигательном ап-
парате и костно-мышечной системе в виде дорсалгий, артралгий, 




когда ещё отсутствуют Rg-признаки остеосклероза, то тогда такое 
"подозрение" относится к случаям, не являющимся показанием для 
этого обследования: "… DXA обычно не применяется при обследова-
нии работников, если данные рентгенографии длинных трубчатых 
костей являются нормальными…". 
В упоминувшейся и проигнорированной публикации Маклаковой 
Т.П. и соавт. [155] сравнительное изучение МПКТ у мужчин алюми-
ниевого завода методами ККТ- ДТХ-200-денситометрий и рутинной 
Rg-графии трубчатых костей конечностей с использованием Al кли-
на-эталона выявило значительную частоту снижения МПКТ пояс-
ничных позвонков и костей предплечий [табл. 1.2].  
 
Таблица 1.2. Частоты выявления разных состояний МПКТ при использовании 





стей предплечий и голе-









Остеосклероз 163 (73,7%) 36 (8,9%) 0 (0,0%) 
Нормальная 
плотность 
4 (1,8%) 176 (43,3%) 5 (6,5%) 
Остеопе-
ния/остеопороз 
54 (24,4%) 53 (47,8%) 59 (93,5%) 
 
Итак, что во времена рутинной Rg-графии костей скелета как 
единственной возможности его изучения, что в настоящее время вы-
сокоинформативных инструментальных методик оценки минераль-
ной и органической составляющих кости "… основным признаком 
поражения костной ткани при хронической профессиональной инток-
сикации соединениями фтора (ХПИСФ)  является гиперминерализа-
ция длинных трубчатых костей. Второй по распространённости при-
знак – эндостальная реакция в виде сужения костномозговых каналов. 
В костях предплечий за счет утолщения кортикального и разрыхле-
ния эндостального слоев увеличивается расчетный коэффициент ги-
перостоза до 3-х и более. В костях голеней наблюдаются симметрич-
ная периостальная реакция в виде наслоений, волнистости, неровно-
сти по медиальному и заднему контурам большеберцовых костей, 
возможны остеофиты. Для поражения костей при флюорозе харак-
терна симметричность, при этом зеркальность для костей предплечья; 




ях с захватом проксимально прилежащих суставов. Изменения кост-
ной ткани оценивают по её плотности, периостальным, эндостальным 
наслоениям и по размерам костномозгового канала. Для объективной 
оценки плотности костных тканей по рентгенограммам используется 
одномоментный снимок исследуемой области с алюминиевым сту-
пенчатым клином-эталоном (толщиной от 1 до 20 мм). Сравнение 
плотности костей проводится в строго определенных участках (в 
средней трети и в дистальном отделе лучевых костей, в проксималь-
ном отделе большеберцовых костей); …диагноз костного флюороза 
устанавливается, если имеются изменения, патогномоничные флюо-
розу, в трёх и более отделах скелета" [195].  
При сопоставлении содержаний рисунка 1.1 (с. 15) и таблицы 1.1 
(с. 20) видно, что от чего ушли – к тому и пришли, а точнее – вообще 
никуда не ходили, поскольку постадийный абсолютные значения Rg-
плотностей скорее всего скопированы с кандидатской диссертации 
И.Р. Кузиной от 1974 "Флюороз и дегенеративно-дистрофические по-
ражения скелета у рабочих электролизных цехов Новокузнецкого 
алюминиевого завода (клинико-рентгенологическое наблюдение)" 
[144], как были они скопированы уже в 2002 году. 
 
 
1.2. Клинические проявления остеопороза как кардинальной 
составляющей хронической фтористой интоксикации  
 
В 80-летней стабильности представлений об остеосклеротической 
сущности флюороза не было ничего необычного (как и в классиче-
ских описаниях многих нозологических форм, сделанных даже в XIX 
веке), если бы оно не приходило во всё большее и большее противо-
речие с накапливающимися данными по рентгенологическому и ги-
стологическому изучению костной ткани при клиническом или экс-
периментальном флюорозе. 
По мере накопления клинических наблюдений по профессио-
нальному, эндемическому и другим формам флюороза почти всеми 
исследователями, начиная с самого К. Рохольма, в скелете наряду с 
остеосклеротическими проявлениями постоянно обнаруживались 
снижение плотности кости и признаки рентгенологического остеопо-
роза [49, 70, 77, 167, 255, 357, 466, 477, 481, 492, 497, 511, 567, 569, 




кации могло происходить даже полное рассасывание костных проли-
фератов, образовавшихся на предшествующих стадиях, что было 
описано при так называемом винном флюорозе (из-за добавления 
фторидов в процессе изготовлении вина), при котором эта стадия по-
лучила название "атрофической" [597].  
Развитие рентгенологического остеопороза при флюорозе с само-
го начала изучения этой интоксикации было настолько очевидным, 
что каждый исследователь считал необходимым дать ему объяснение. 
К. Рохольм объяснял развитие остеопороза теорией о дозах, полагая, 
что остеопорозное действие характерно для больших доз. А.В. Грин-
берг развитие остеопороза оценивал с хронологической точки зрения, 
считая его начальным этапом развития флюороза, а остеосклероз - 
финальным процессом. Напротив, М. Сориано и Ф. Манчон относили 
остеопороз к завершающей, "атрофической", стадии интоксикации 
фтором. Р.Д. Габович, А.П. Авцын и А.А. Жаворонков подходили к 
объяснению неоднозначности ответной реакции с позиции дозозави-
симого ответа. Толкования же типа "парадоксальная реакция" [575] 
носили эмоциональную окраску, ничего не объясняя по существу. 
В ряде сообщений отмечалось остеосклеротическое действие 
фторидов на осевой скелет и остеопорозное – на периферические от-
делы скелета, что объяснялось перераспределением кальция между 
этими отделами [544]. На основании этих наблюдений авторами де-
лался вывод о возможности использования остеомаляции как крите-
рия эндемического флюороза. 
Однако эти исследователи относились к остеопорозу лишь как 
эфемерному проявлению флюороза, не затрагивающему его 
остеосклеротической природы, а потому и не включали остеопороз в 
критерии его диагностики. Возможной причиной тому была низкая 
чувствительность банальной Rg-графии к выявлению остеопороза, 
уступающая таковой при выявлении остесклероза: последний можно 
было диагностировать хотя бы периостальной или эндостальной ре-
акциям кости и повышенной минерализацией в местах прикрепления 
к ним мышц.  
Н.С. Косинская по характеру костных изменений усмотрела не-
которое сходство флюороза с торпидно протекающей фиброзной де-
формирующей остеодистрофией [137, 138]. Лишь более выраженные 
и более обширные, по ее мнению, поражения мягких тканей при 




Исследование костной ткани при секционных исследованиях 
случаев с выраженными стадиями флюороза обнаружило снижение 
ее механической прочности и статическую неполноценность, объяс-
нявшихся качественными изменениями костной ткани: беспорядоч-
ной структурой кости, неравномерной и недостаточной степенью ми-
нерализации костного матрикса, очагами деструкции с высоким со-
держанием гликозаминогликанов, субпериостальным образованием 
волокнистой кости с перестройкой в пластинчатую кость, увеличени-
ем остеоида, иррегулярным образованием матрикса с мозаичной 
структурой цементных линий и увеличенными лакунами остеоцитов. 
При электронной микроскопии костной ткани в этих же случаях вы-
являлось беспорядочное расположение истонченных коллагеновых 
волокон [241, 374, 389, 390]. 
Прижизненное гистологическое исследование костной ткани у 
человека при хронической фтористой интоксикации по данным зару-
бежной литературы также выявило манифестные проявления не толь-
ко остеосклероза, но и качественного нарушения состава кости в виде 
линейных дефектов костеобразования, пористости коркового слоя, 
губчатого перерождения компактного слоя (так называемая "спонгио-
зация"компакты), перестройки компактной кости в пластинчатую 
вплоть до образования волокнистой кости, неравномерности и недо-
статочности минерализации костного матрикса с образованием "озер" 
остеоида, мозаичности узора линий цементации [284, 298, 299, 312, 
313, 376, 377, 388, 485, 560, 587, 639].  
В отечественной литературе публикации по гистологическому 
изучению костной ткани при флюорозе практически отсутствовали. В 
единственной (и то аутопсийной) работе [267] по гистологическому 
состоянию костной ткани у детей с зубным флюорозом также было 
констатировано качественное нарушение остеогенеза: изменения 
формы костных балок, уменьшение клеток костной ткани, огрубение 
клеточно-волокнистой кости. 
Остеопороз как проявление профессионального флюороза рас-
сматривался в приказах Минздрава № 555 от 1989 г. и № 90 от 1996 г. 
по проведению периодических медицинских осмотров [193, 194]. Ар-
гументации включения остеопороза в критерии костного флюороза в 
центрой печати профпатологии не обсуждались. В руководстве по 
профпатологии от 1996 [113] также допускалась возможность разви-




дии флюороза без описания патогенетических механизмов фтористо-
го остеопороза и при безусловной, конечно, трактовке флюороза как 
остеосклеротического процесса. 
Гистологическое исследование костной ткани было представлено 
в диссертационной работе В.В. Разумова по остео- и висцеропатиям у 
работников алюминиевого завода (1998) [199, 202-205, 207]
1
. В тре-
панобиоптатах из передней ости гребня подвздошной кости 48 муж-
чин были выявлены признаки ремоделирования кости. Образование 
остеоида; мелкофокусная умеренная активация эндоста; неактивный 
эндост; наличие в костной ткани остеокластов; отслойка эндоста с 
образованием полости, заполненной "жидкой" костью; наличие хря-
щевых клеток, волокнистые аргирофильные структуры были неоди-
наково представлены в надкостнице, компактной и спонгиозной ча-
стях кости, но более демонстративно – в последней. Выраженной ак-
тивации эндоста, которую можно было бы предполагать, исходя из 
представлений об остеобластическом эффекте фторидов, не было об-
наружено.  
Кроме признаков перестройки кости, в 46 из 48 биоптатах отме-
чались признаки уменьшения массы костной ткани: истончение ком-
пактного слоя или даже его отсутствие в некоторых зонах; участки 
компактного слоя без остеонов с генеральными и вставочными пла-
стинками; истончение балок спонгиозного слоя без признаков их ре-
зорбции; расширение межбалочных пространств; неровная поверх-
ность балок с активированным эндостом, но без образования остеои-
да; сближение или слияние линий цементации без признаков резорб-
ции. Суммарное количество этих признаков в 46 биоптатах составля-
ло 111 случаев в компактной части кости и 124 – в спонгиозной. Эти 
нарушения микроархитектоники были оценены как остеопороз.  
Однако ряд признаков уменьшения костной ткани, а самое глав-
ное – сочетание их между собою позволили говорить о нарушении 
остеогенеза. Это – отсутствие в компактном слое остеонов при нали-
чии  генеральных  и  вставочных  пластинок; отсутствие или слабая  
----------------------------------------------------------------------------------------- 
1Пользуясь возможностью, выражаю ещё раз признательность патоморфологу профес-
сору В.А. Рыкову, заведующему кафедрой патологической анатомии и судебной медицины 





пролиферация эндоста при истончении кортикального слоя и балоч-
ных структур;  рыхлые аргирофильные структуры в остеонах и в тра-
бекулах; нечёткость линий цементации в балках при отсутствии при-
знаков их резорбции; наличие мелких балок с сближенными или со 
слившимися линиями цементации без признаков резорбции; отсут-
ствие формирования остеоида; нарушение архитектоники линий це-
ментации в костных балках с развитием их "мозаичности"; пролифе-
рация эндоста, но без образования остеоида, приводящая к зазубрен-
ности костных балок; диссоциация между степенью активности эндо-
ста и крайне незначительно выраженной остеокластической реакци-
ей; лучшая выявляемость линий цементации в остеонах и в костных 
балках при покраске по Футу (аргирофилия); диссоциация между 
степенью организации костной ткани и выраженностью пролифера-
ции и образования остеоида (наибольшая выраженность под надкост-
ницей и в спонгиозной части, и меньшая – в компактной кости); по-
явление хрящевых структур в спонгиозных и компактных участках 
кости. 
Для клинической оценки специфического нарушения костной 
ткани у работников при ХФИ, одновременно сочетающей признаки 
остеосклероза и остеопороза, нами в 1993 г. был предложен термин 
"фтористая остеопатия" [82, 83, 207, 205, 208, 209].  
Однако О.Ф Рослый, Е.И.Лихачева и соавт. из Екатеринбургского 
МНЦ ПОЗРПП (2011) посчитали, что "ошибочно делать выводы о си-
стемном процессе < в костной ткани > на примере изучения морфоло-
гической картины только подвзошных костей" [217, с. 35]. Слышали 
бы их эндокринологи!  
Правда, авторы представления о недостаточности биопсийного 
исследования для суждений о системности процесса остеопороза соч-
ли для себя возможным делать выводы о генерализованном характере 
фтористого остеосклероза на основании показателей плотности толь-
ко лучевой кости по данным SOS-денситометрии или только больше-
берцовой кости по данным рентгеновской денситометрии. 
Термин "фтористая остеопатия" был использован в перечне про-
фессиональных заболеваний приказа Минздравсоцразвития России № 
417н от 27.04.2012 г. как синоним понятия "костный флюороз", но без 
разъяснения этого понятия [192]. Однако в Национальном руковод-
стве по профпатологии от 2011 ХФИ описана в разделе профессио-




чён в понятие фтористой остеопатии, а последняя требовала диффе-
ренциальной диагностики её как с системным остеосклерозом и осте-
опетрозом, так и с остеопорозом, и с остеомаляцией, и с рахитом, и с 
фиброзной остеодистрофией, и с остеобластными костными метаста-
зами, и прочее, и прочее…[196]. 
Учитывая такое понимание фтористой остеопатии, можно пола-
гать, что она, указанная в приказе № 417н от 27.04.2012, на практике 
продолжала трактоваться по-прежнему как остеосклероз в трубчатых 
костях конечностей. И действительно, последние клинические реко-
мендации от 2017 по профессиональной интоксикации соединениями 
фтора [195] под последней имеют в виду только остеосклероз, нуж-
дающийся в случае необходимости в дифференциальной диагностике 
с остеопорозом, и не содержат никакого упоминания о фтористой 
остеопатии.  
Таким образом, официальная точка зрения на флюороз вывела за 
скобки методов диагностики костного флюороза гистологическое ис-
следования костной ткани на том, возможно, основании, что изучае-
мый с его помощью участок кости не несёт информации относитель-
но системности нарушения костной плотности при флюорозе, игно-
рируя тем самым результаты приведенных выше, а также будущих 
далее рассматриваться многочисленных гистологических исследова-
ний костной ткани при фтористой интоксикации.  
Итак, доказанное развитие остеопороза при флюорозе гистологи-
ческими и высокоинформативными лучевыми методами исследова-
ния костной ткани не изменило представления об остеосклеротиче-
ской сущности ХФИ. Можно полагать, что причиной тому было от-
сутствие у авторов методических рекомендаций собственных клини-
ческих наблюдений по гистологическому изучению костной ткани 
при флюорозе в сочетании с известной инерцией представлений об 
остеосклеротической его сути, которая (инерция) поддерживалась 
использованием обычной Rg-графии костей, малочувствительной к 
потере костной плотности. Современные, с позволения сказать, кри-
терии костного флюороза в методической рекомендации от 2017 г. по 
его диагностике [195] основаны на данных рутинной Rg-графии 
трубчатых костей, опубликованными почти 45 лет назад [144], а по-
лученными ещё раньше.  
Ультразвуковая денситометрия – методика, которой всего лишь в 




поясничных позвонков, сочетавшаяся с фтористым остеосклерозом 
трубчатых костей, – исчезла их последних методических рекоменда-
ций при обследовании на предмет ХФИ [195]. Повышенное содержа-
ние костных минералов в скелете конечностей не может отражать со-
стояние минеральной плотности в позвоночнике, что теперь доказано 
достаточным наблюдением над больными с остеопорозными его пе-
реломами. Поэтому количественные критерии ВОЗ (Т-критерии) пе-
риферических отделов скелета не используются в эндокринологии 
для диагностики остеопороза [148]. Ещё E. Krokowski (1978) нашёл у 
рабочих тяжелого физического труда остеопороз позвоночника при 
отчётливо повышенной минеральной плотности костей конечностей 
[480]. Так что критерии флюороза и его стадий в последних клиниче-
ских рекомендациях по его диагностике представляются более во-
люнтаристки-императивными, чем научно аргументированными.  
 
 
1.3. Экспериментальный флюороз как проблема остеопороза 
и остеомаляции 
 
Не менее убедительные доказательства костного флюороза как 
остеопороза, остеомаляции, рахита, дистрофического процесса – в 
противоположность клинической трактовке его как остеосклероза – 
обнаружились при изучении экспериментального флюороза и флюо-
роза у сельскохозяйственных животных, обитающих в промышлен-
ных зонах или получавших пищевые добавки, которые не были долж-
ным образом дефторированы. Примечательно, что эксперименталь-
ной модели, отвечавшей бы клиническим представлениям об остео-
склеротической сущности флюороза, найти так и не удалось [29].  
Многие из экспериментальных наблюдений способствовали вы-
явлению отмеченных выше минерализующего и оссифицирующего 
эффектов фторидов, проявляющихся в форме периостальных муфт, 
пролифератов и экзостозов, увеличения остеоидной ткани и богатства 
клеточных элементов в области периоста, быстрого развития новой 
кости с увеличением количества и плотности гаверсонов. У живот-
ных, как и у человека, развивалась кальцификация околосуставных 
образований и мест прикрепления сухожилий. 
Но наиболее демонстративными были все же признаки нарушен-




Рохольма с описаниями именно остеомаляции и остеопороза у до-
машнего скота, пасшегося в окружности алюминиевых заводов [339]. 
Последующие ветеринарные наблюдения и рентгенологические ис-
следования скелета при экспериментальном флюорозе представили 
многочисленные доказательства развития порозности скелета, стати-
ческой неполноценности и повышенной ломкости костей [37, 57, 75, 
251, 444, 453, 460т, 550, 567, 568, 586, 610]  
Сопротивление к растягивающим и сжимающим нагрузкам кор-
ковой кости животных, потреблявших фторы, оказалось сниженным 
[645, 646]. Ухудшение механических свойств кости было выявлено 
при экспериментах на кроликах, собаках и других животных даже в 
случаях, когда введение фторидов не сопровождалось нарушением 
минерализации костной ткани. Нарастание костной массы и зольно-
сти также не улучшало механических свойств кости [331, 451, 515, 
596, 627, 628, 630]. Морфометрические исследования костной ткани 
свиньи, подвергавшейся хроническому воздействию фторидов, вы-
явили уменьшение радиуса гаверсоновых каналов, увеличение пори-
стости кортикальных структур [475]. 
Морфометрические и гистохимические исследования суставного 
хряща крыс, находившихся в условиях пролонгированного воздей-
ствия фторидов, показали его утолщение и структурные изменения в 
нём, обусловленные, по мнению авторов, ингибицией фтором про-
цесса гликолиза [421]. 
В картине гистологического состояния кости [29, 37, 251, 300, 
343, 346, 388, 394, 546, 586] доминировали и были манифестно пред-
ставлены признаки, описываемые в целом как остеопороз или остео-
маляция: усиление процесса остеокластического рассасывания кости, 
расширенные и нерегулярно расположенные лакуны резорбции с об-
разованием крупных резорбционных полостей, увеличение зон пери-
остеоцитарного остеолиза. Разнообразнее были представлены изме-
нения в новообразовании костной ткани и ее перестройке: замедление 
или остановка энхондрального окостенения; уменьшение количества 
хондроцитов в растущей кости; снижение плацдарма новообразова-
ния кости, меченного тетрациклином; прекращение пери- и эндо-
стального остеогенеза; уменьшение аппозиционного роста кости; 
снижение интенсивности образования костного матрикса; неравно-
мерность толщины и размеров костных балок, их меньший, чем в 




личение диаметра гаверсовых каналов; неравномерная минерализа-
ция, а порой и недоминерализация костного матрикса; образование 
широких остеоидных швов; ломаные линии цементации; неравно-
мерное истончение кортикального слоя вплоть до его исчезновения с 
сохранностью только периоста; образование вместо кости фиброзной 
ткани; появление хрящевых очагов в глубине костной ткани, нару-
шенная ориентация коллагеновых волокон, изменение в целом архи-
тектоники матрикса и его минерализации. Качественные изменения 
остеогенеза позволяли говорить о спонгиозации компакты, под кото-
рой понимается превращение компактной кости, характеризующейся 
гаверсовыми каналами, в пластинчатую [29, 300, 343, 342, 388, 394, 
423, 444, 546, 551, 567, 586]. 
Экспериментальные исследования костных эффектов фторидов, 
проводившиеся в первой половине минувшего столетия первоначаль-
но в аспекте изучения профессионального флюороза, получили в по-
следующем мощный стимул в связи с противоречивостью представ-
лений об эффективности фторирования воды и использования фтори-
дов при лечении остеопороза или его профилактики. 
Эти исследования представили доказательства нарушения фто-
ром остеогенеза, несмотря на вызываемые им оссифицирующие эф-
фекты. В культуре костной ткани фтор тормозил синтез коллагенов I 
и III типов [634, 635]. Нарушение синтеза коллагена было выявлено 
гистохимическими и гистологическими исследования на крысах, по-
лучавших фторид [292, 632].  
Негативное влияние фтора на синтез коллагена фибробластами и 
дефекты формирования матрикса были показаны в серии исследова-
ний Susheela A.K. с соавторами [606, 607, 608, 609], Sharma K. [581, 
582, 583]. Угнетение роста крыс, которым фторированная вода вво-
дилась гастроинтестинально, уменьшение размеров их органов трак-
товалось исследователями как следствие нарушений коллагенового 
обмена, выявленного при морфологическом и биохимическом изуче-
нии [215].  
Эксперименты на крысах показали нарушения синтеза про-
теогликанов и изменения в состоянии костного матрикса. Происхо-
дило уменьшение размеров гликозаминогликановых цепей, молеку-
лярный вес протеогликанов снижался, среди гликозаминогликанов 
преобладали хондроитин-сульфаты, увеличивалась доля дерматан-




ском метаболизме внеклеточного матрикса могли быть причиной 
слабой его минерализации [384, 642, 643]. Аналогичные данные при-
водятся в сообщениях и других исследователей [543, 591]. Некоторое 
нарушение дентиногенеза in vitro было выявлено на культурах мы-
шиной зубной ткани при добавлении к ней фтора [620]. Повышенная 
экскреция с мочой гликозаминогликанов, повышение сиаловых кис-
лот в сыворотке крови у кроликов, вскармливающихся продуктами с 
избыточным содержанием фторидов, трактуется как признак фторо-
бусловленного нарушения коллагенового обмена [449, 450]. 
Фторобусловленная модификация профиля гликозаминоглика-
нов, обладающих различной тропностью к гидроксиапатиту, сопро-
вождалась преобладанием в основном веществе фракций с меньшей 
близостью к нему (дерматан-сульфата и гиалуронат), что сокращало 
количество абсорбированных на гидроксиапатите компонентов ос-
новного вещества, тем самым ухудшая процесс минерализации [417]. 
Высокие дозы фтора приводили у мышей к снижению зольности ко-
сти и содержанию минералов до 40% от нормы [326]. 
Подводя итоги собственным экспериментальным наблюдениям и 
многочисленным уже в то время публикациям по экспериментально-
му флюорозу, А.П. Авцын и А.А. Жаворонков ещё в 1981 г. [29] све-
ли все многообразие костных изменений при этой патологии к трем 
устойчивым признакам: атипизму вновь образованной кости, спонги-
озации компакты и повышенному новообразованию первоначально 
фиброзной кости. Замещения костных балок остеоидной и соедини-
тельной тканью они охарактеризовали как фиброзно-дистрофический 
процесс, который, по их мнению, и составляет сущность костных из-
менений при флюорозе. Принципиальное отличие этого представле-
ния о ХФИ от господствующего в профпатологии очевидно. 
Уже тогда А.П. Авцын и А.А. Жаворонков пытались, но как ока-
залось безуспешно, обратить внимание профпатологов на принципи-
альную возможность развития при флюорозе не только остеосклеро-
за, но и остеопороза. Одновременное существование у индивидуума 
остеосклеротических и остеопорозных изменений объяснялось этими 
авторами компенсаторно-приспособительными реакциями гормо-
нальной системы, в первую очередь по регуляции кальциевого обме-
на. Как они, так и другие исследователи [233], усматривали аналогию 
между гистологическими изменениями при флюорозе и таковыми 




сация кальция в костях с развитием гипокальциемии приводила, как 
представлялось, к гиперпродукции паратиреотропного гормона 
(ПТТГ), избыточное количество которого нарушало нормальное 
функционирование и остеобластов, и остеокластов. И хотя последу-
ющие целенаправленные исследования не подтвердили возникнове-
ние гиперпаратиреоза даже в тяжелых случаях профессионального 
флюороза [241], примечательна сама констатация одновременного 
разыгрывания в кости при флюорозе процессов, разнонаправленно 
влияющих на её плотность. 
 
 
1.4. К интегральной оценке влияния фторидов на состояние 
костной ткани при их лечебном использовании  
 
Если данными экспериментальных исследований по флюорозу 
можно было ещё пренебречь из-за невозможности прямой их экстра-
поляции на клинические наблюдения, то результаты широкомас-
штабных клинических изучений эффективности фторидов в лечении 
остеопороза, представшего в последние десятилетия как глобальная 
медицинская проблема, должны быть приняты во внимание при 
оценке сущности хронической фтористой интоксикации.  
Эти исследования подтвердили остеосклеротический эффект 
фторидов. Они ускоряля рост кристаллов апатита [369], хотя выясни-
лось, что во фтористых регионах повышенное содержание в костном 
матриксе увеличенного количества больших кристаллов апатита мо-
жет приводить к снижению прочности кости, особенно при высокой 
скорости метаболизма. Большие кристаллы костного апатита, порой 
располагающиеся вне коллагеновых фибрилл, увеличивают мине-
ральную плотность и массу костной ткани без заметного улучшения 
биомеханических свойств кости [392]. 
Культуральные исследования выявили стимуляцию фторидами 
пролиферации и дифференцировки остеобластов, зависящую от дозы 
фтора и стадии развития остеогенных клеток [304, 379, 416, 464]. В 
культуре стромальных клеток костного мозга человека при добавле-
нии фторидов одновременно с усилением клеточной пролиферации 
повышалось содержание биохимических маркеров костеобразования 
– щелочной фосфатазы, костного gla-протеина и карбоксилтерми-




Благодаря митогенному эффекту фтор действительно оказался 
одним из немногих агентов, обладающих анаболическим эффектом 
на костную ткань и стимулирующих образование новой кости, нарас-
тание костной массы, увеличение костного минерала, возникновение 
более крупных и утолщенных трабекул, создававших рентгенологи-
ческую картину плотной трабекуляризации [214, 389, 390, 420, 424, 
479, 562]. 
Однако фториды способствуют формированию новых трабекул, 
ориентированных только вертикально, что приводит к нарушению 
эластичности кости. В целом фторапатитсодержащая кость, становясь 
более устойчивой к резорбции, одновременно становится и более ри-
гидной из-за изменения в структуре и размерах кристаллов [81]. 
В ряде публикаций [393, 562, 607] кость, сформированная при 
использовании терапевтических доз фторидов, а тем более при воз-
действии повышенных доз, характеризовалась избыточной кристал-
лизованностью, уменьшенными эластичностью, гибкостью и прочно-
стью, снижением механических свойств. Механическая прочность 
кости снижалась, несмотря на нормальные значения костной плотно-
сти [579]. 
Также выяснилось, что фтористый остеогенез характеризуется 
нарушением закономерностей ремоделирования, поскольку стимуля-
ция костеобразования происходит без предшествующей стимуляции 
резорбции. Были описаны угнетающие эффекты фтора и на остеокла-
сты [528]. 
В сообщении Sogaard C.H. с соавторами по изучению минераль-
ной составляющей костной ткани и результатов изучения ее механи-
ческих свойств 5-летнее лечение фторидами ухудшило эти характе-
ристики, что привело авторов к выводу о негативном влиянии на 
костную ткань продолжительного приема фторидов [595]. О сниже-
нии механической прочности костной ткани, несмотря на увеличение 
костной массы в период лечения фторидами, сообщали и другие ав-
торы [562, 563]. В литературе имеются сообщения о развитии генера-
лизованной остеопатии и остеомаляции как причины патологических 
переломов у пациентов, принимающих фториды [558]. Ряд авторов 
однозначно трактует характер костных изменений при использовании 
фторидов как остеомаляцию [496]. При секционном исследовании 




фторидов, случаи остеопороза закономерно сочетались с повышен-
ным содержанием фторидов в костной золе [289]. 
Теперь уже достоверно известно, что анаболические эффекты 
фтора на губчатую кость контрастируют с отсутствием положитель-
ного его влияния на ее кортикальную структуру. Более того, появи-
лось множество сообщений об усилении деминерализации корти-
кальной части кости для обеспечения анаболического действия фто-
ридов в губчатой кости, что могло быть одной из причин выявивше-
гося негативного влияния фторидов на риск перелома, несмотря на 
увеличение костной массы [302, 355, 356, 392, 410, 435, 468, 469, 470, 
472, 490, 498, 561, 562].  
Этот диссонанс становится понятным в свете представлений о 
том, что прочность кости в большой степени определяется состояни-
ем кортикального слоя [215, 347, 638]. Так, у женщин с переломами 
шейки бедра минеральная плотность кости оказывается выше, чем у 
женщин контрольной группы того же возраста, страдающих остеопо-
розом, но не имеющих переломов. Перелом увеличивает риск после-
дующих переломов при любых значениях минеральной плотности 
кости. В зонах перелома выявлена наибольшая плотность трабеку-
лярной кости и наименьшая – кортикальной. 
У пациентов, принимающих лечебные дозы фторидов, соотноше-
ние сиаловых кислот и гликозаминогликанов оказалось измененным, 
что рассматривалось исследователями как признак нарушения колла-
генового обмена [449].  
Как оказалось, даже лечебные дозы фтора вызывают качествен-
ные нарушения остеогенеза, которые усугубляются по мере увеличе-
ния этих доз. Под влиянием фторидов новообразующийся действи-
тельно в повышенном количестве матрикс недостаточно минерализу-
ется, формируя расширенную остеоидную кайму. В остеоцитарных 
лакунах появляются очаги деминерализации; в глубине закладываю-
щейся новообразованной кости развиваются дефекты минерализации, 
а ее трабекулы выглядят нерегулярными ("иррегулярный" матрикс по 
Ю. Франке и Г. Рунге). Созревание новообразованной кости затяги-
вается на годы, заканчиваясь обычно уже после прекращения приема 
фторидов.  
Выраженность минерализационных дефектов нарастала по мере 
увеличения лечебных доз фторидов вплоть до потери способности 




фторидов кость приобретала вид остеомалятической с широкой кай-
мой остеоида и была плохо минерализована. 
Развитие качественных нарушений остеогенеза стали связывать с 
остеобластическим эффектом фтора, который ранее оценивался толь-
ко по его митогенной способности. Выяснилось, что фториды нару-
шают синтез остеобластами костного матрикса, в первую очередь, в 
качественном отношении, а при повышенных дозах – и в количе-
ственном [241, 301, 324, 478, 605]. Было высказано предположение, 
что остеоидная ткань, образованная во время терапии фторидами, не 
может подвергаться нормальной кальцификации [452] возможно за 
счет увеличения под воздействием фтора в костном матриксе дерма-
тан-сульфата, являющегося ингибитором минерализации [609]. При 
использовании фторидов замедленный по данным гистологического и 
биохимического исследований [369] захват костным матриксом 
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был обусловлен замедленным развитием костного матрикса, что со-
провождалось уменьшением участков матрикса, содержащих ядра 
кристаллизации. Появились сообщения о токсическом действии фто-
ра на остеобласты в фазе дифференцировки [314, 432, 525]. В культу-
ре диплоидных фибробластов, полученных от человека, фторид 
натрия приводил к нарушениям в структуре ДНК [621, 622].  
Даже использование фторхинолоновых препаратов, содержащих 
незначительные добавки фтора, столкнулось с фактом негативного их 
влияния на рост и развитие хрящевой ткани у неполовозрелых жи-
вотных, что послужило основанием для рекомендаций к ограничен-
ному применению этих препаратов у беременных, детей и подрост-
ков, то есть в периоды начального онтогенеза при формировании и 
развитии костно-суставной системы [189].  
В литературе встречаются клинические сообщения об уменьше-
нии кортикальной массы кости в популяциях, потребляющих воду с 
избыточным содержанием фторидов [538]. Сравнительный анализ 
возрастной частоты переломов между популяциями, употреблявших 
воду с различным содержанием фторидов, не выявил протекторного в 
отношении переломов влияния повышенных доз фторидов, поступа-
ющих в организм [438, 446, 447, 448].  
Некоторые исследователи связывают низкий рост популяций, 
принимающих фторированную воду, с негативным влиянием фтора 




Новообразованная при лечении фторидами кость не всегда пла-
стинчата. Наряду с ней возникает и волокнистая кость, только в по-
следующем превращавшаяся в нормальную [225, 241, 303, 331, 336, 
361, 373, 436, 457, 471, 500, 523, 529, 524, 549, 560, 594]. При суточ-
ной дозе фтористого натрия более 60-80 мг образуется аномальная, 
волокнистая кость и нарастает частота переломов [456]. Снижение 
дозы уменьшает токсическое действие фтора на остеобласты, увели-
чивает костеобразование, но при этом нарастает доля пациентов, 
остающихся резистентными к терапии. Было признано, что фтор име-
ет узкое терапевтическое окно [277, 359, 460, 484, 514, 554, 561], и это 
при том, что продолжительность терапии фторидами слишком мала 
по сравнению со сроками промышленного воздействия фторидов.  
Из-за негативного влияния фторидов на кость лечение ими осте-
опороза нуждается в абсолютной достоверности этого диагноза, тре-
бующей в большинстве случаев гистологического исследования тре-
паната. Но даже в показанных для лечения случаях оно не может 
проводиться постоянно, а только в течение ограниченного времени. 
Остеомаляция оказалась вообще противопоказанием для лечения 
фторидами. В целом балансирование между позитивным действием 
фтора на митогенные способности фибробластов и негативным влия-
нием на минерализацию матрикса требует строжайшего контроля за 
дозой, добавок витамина D и препаратов кальция и большого врачеб-
ного опыта.  
В связи с развитием остеомаляции, учащением случаев перело-
мов и обострения артрозов при терапии фторидами неудивительно 
принципиально негативное отношение многих исследователей [81, 
478, 558, 579, 580, 595] к профилактическому в отношении развития 
остеопороза приему фторидов или употребления фторированной во-
ды. Перечисленные негативные влияния фтора на остеогенез поме-
шали ему стать панацеей в борьбе с остеопорозом [276, 279, 283, 306, 
310, 321, 334, 354, 361, 362, 370, 380, 408, 415, 422, 445, 451, 460, 465, 
473, 483, 489, 501, 517, 533, 534, 539, 542, 555, 556, 564, 570, 572, 577, 
579, 580, 595, 603, 640, 653]. 
В свете клинических и экспериментальных данных о негативных 
влияниях избыточных доз фторидов на остеогенез с качественным и 
количественным нарушением костного матрикса, с ухудшением ме-
ханических характеристик кости представлялось, что первоначальная 




пересмотренной, к чему ещё в 1981 году призывали А.П. Авцын и 
А.А. Жаворонков. Этого, однако, не произошло, и флюороз продол-
жает, как и в первой трети минувшего века, трактоваться остеоскле-
розом. Поэтому не будет большим преувеличением сказать, что со-
временное понимание профпатологией механизма патогенности фто-
ра, положенное в основу классификации промышленного флюороза, 
не намного отличается от изложенного в коммерческой рекламе зуб-
ной фторсодержащей пасты "blend-a-med". 
Закоснелость представлений об остеосклеротической сущности 
фтористой интоксикации сейчас уже не может объясняться недоста-
точной информативностью инструментальных и лабораторных мето-
дов по оценке костной ткани. Ни усовершенствованные методы ин-
струментального исследования костной ткани, как например DXA-
абсорбциометрия или KK-томография, ни гистологическое изучение 
костной ткани в клинических и экспериментальных случаях флюоро-
за не сказались на интегральной оценке фтористой интоксикации как 
остеосклероза. Вся, а не только профпатологическая литература по 
патофизиологии фтора, кроме лишь упоминавшейся точки зрения 
А.П. Авцына и А.А. Жаворонкова, не нашла для этой интоксикации 
более подходящего определения, чем "остеосклероз". П. Ревелл 
(1993) в монографии по заболеванию костей описывал флюороз в 
разделе склерозирующих процессов – гиперостозов [212]. Ю. Франке 
и Г. Рунге (1995) в монографии по остеопорозу [241] сочли возмож-
ным при освещении ХФИ воспользоваться классификацией флюороза 
К. Рохольма от 1937 г. Эти исследователи и ещё ряд других [398], от-
казавшись от представлений о минерализующем действии фтора как 
для него основного, не назвали, тем не менее, основного, по их мне-
нию, костного его эффекта.  
В целом, ни одна классификация профессионального флюороза 
ни прошлого, ни настоящего времени не включила в себя остеопороз 
[210, 245], равно как ни в одном сообщении по остеопорозу [44, 151, 
148, 45] хроническая фтористая интоксикация, профессиональная или 
эндемическая, не рассматривалась фактором риска его развития. 
Профпатология как раздел клинической медицины обязана по-
стоянно быть связанной, как пуповиной, с фундаментальными разде-
лами медицины – физиологией и патофизиологией, морфологией и 
патоморфологией, нормальной и патологической гистологией, – ко-




ствуют свои концептуальные положения. Но медицинские специаль-
ности из-за практического содержания работы не только не могут ид-
ти нога в ногу с наукой, но обязаны по принципам доказательной ме-
дицины, несколько отставать от неё, пока новейшие научные поло-
жения не пройдут проверку практикой и не превратятся в стандарты, 
в национальные и прочего рода практические рекомендации. Но за 
это время в науке что-то откроется новое. 
Хотя ситуация лишь отдаленно напоминает апорию Зенона –
"Быстроногий Ахиллес никогда не догонит неторопливую черепаху, 
если в начале движения черепаха находится впереди Ахиллеса" – в 
начале движения Ахиллес находился впереди черепахи, а черепаха 
оказывается быстрее Ахиллеса – зрительная картина этой погони 
удачно схватывает пространственно-временные соотношения пред-
метов обсуждения. Важно, чтобы Ахиллес не "засиделся", и не упус-
кал из виду черепаху.  
Первоначальное представление о кости как об инертной, непо-
движной структуре является уже данью прошлому, тем не менее за-
крепившейся в понятии "косный": синонимом "косный" является по-
нятие "окостеневший". Этому первоначальному представлению кость 
была обязана свой минеральной составляющей, обеспечивавшей 
наибольшую её сохранность среди останков живого.  
Минеральный компонент кости представляет, конечно, бросаю-
щийся в глаза факт. Но лежащим на поверхности явлениям свой-
ственно подменять собою в сознании сущность вещей. Так может 
быть гипертрофированное внимание к минеральной составляющей 
кости является причиной окостеневших представлений по остеоскле-
ротической природе флюороза?  




ГЛАВА 2. ОБ АРХАИЧНОСТИ СОВРЕМЕННОЙ ТРАКТОВКИ 
ПРИЧИННОСТИ РЕМОДЕЛИРОВАНИЯ КОСТНОЙ ТКАНИ 
 
2.1. Теория механического ремоделирования кости – что "за" 
 
Морфология и физиология костной ткани подробно освещены в 
многочисленных руководствах, монографиях и статьях по морфоло-
гии, физиологии, гистологии, гисто- и биохимии в норме и при пато-
логии как собственно кости, так и соединительной ткани, разновид-
ностью которой она является, а также при описаниях минерального 
обмена [1-28, 74, 87, 91, 90, 99, 100, 135, 161, 181, 188, 214, 219, 224, 
226, 234, 241, 250, 271]. Поэтому далее будут освещаться только те их 
аспекты, которые соприкасаются с предметом изложения. 
Две особенности кости как высокоспециализированной разно-
видности соединительной ткани привлекают к себе внимание – высо-
кое содержание минеральных веществ и непрерывно идущая в ней 
перестройка (ремоделирование). В современной физиологии костной 
ткани ремоделирование означает процесс перестройки микроархитек-
туры кости, начинающейся у плода, протекающей в течение всей 
жизни индивидуума и не влияющей на размер и форму кости. Моде-
лированием кости обозначается процесс роста кости в период созре-
вания организма и изменяющий её геометрию и размеры. 
Возникновение костного скелета и минерализация его объясня-
ются необходимостью для животных, покинувших водную среду оби-
тания, обязательного приобретения для дальнейшего эволюционного 
развития способности противостоят силе гравитации, чтобы не быть 
раздавленным собственным весом [264]. Ещё Г. Галилей подметил, 
что кости более крупных наземных животных имеют и более крупные 
размеры. На основании изучения останков костных скелетов живот-
ных Ж. Кювье – основоположник сравнительной анатомии животных 
– открыл закон корреляции, или соотносительного развития органов, 
позволявшего реконструировать целый ископаемый организм: "Дайте 
мне одну кость, и я восстановлю животное". Однако помимо силы 
гравитации скелет должен противостоять силам, возникающим при 
толчках, а также при перемещении тела в пространстве, связанного с 





Поэтому первой и основной функцией скелета у наземных живот-
ных считается механическая, или опорная, обеспечивающаяся её 
прочностью, достигаемой минерализацией костной ткани. В литера-
туре приводятся сравнения кости с железобетонной конструкцией, в 
которой металлическая арматура, придающая изделию упругость и 
сопротивление разрыву заменена органическим компонентом, а бе-
тон, работающий на сжатие, – минеральной составляющей. Мине-
ральная фаза, или как говорят в последнее время, минеральный мат-
рикс кости составляет до 65% массы и до 50% объема её сухого 
остатка. Умозрительно допускалось, что повышение количества "бе-
тона" в таком сооружении придаёт ему бóльшую механическую 
прочность.  
Все остальные функции кости – защитная (например, головного и 
спинного мозга), метаболическая в форме участия костной ткани в 
создании депо и круговороте в организме минеральных, в основном 
щёлочно-земельных, катионов, участие в гемопоэзе – являются про-
изводными опорной, механической функции скелета и решаются как 
бы попутно в рамках обеспечения опорной функции.  
Минеральная фаза кости представлена в основном очень малень-
кими кристаллами гидроксиапатита – Са10(РО4)6(ОН)2, близкому, но 
не тожественному встречающемуся в неживой природе геологиче-
скому апатиту. Эта форма минеральной фракции кости обеспечивает 
до 40-80% всей её минеральной фазы. Отношение Са/Р в костном 
апатите составляет 1,37-1,77. Допускается возможность существова-
ние в кости человека до 25 форм гидроксиапатита [366].  
Вторая составляющая минеральной костной ткани – аморфный 
фосфат кальция, Са3(РО4)2 с соотношением Са/Р до 1,1-1,3. Находясь 
не кристаллической форме и легко растворяясь в жидких средах, он 
способствует быстрому формированию различных кристаллов апати-
та. Содержание аморфного фосфата кальция в минеральной фазе под-
вержено значительным колебаниям в зависимости от возраста – от 65 
до 80% . Аморфный фосфат кальция преобладает в раннем возрасте; в 
зрелой кости доминирующим становится кристаллический гидрокси-
лапатит. Обычно аморфный фосфат кальция рассматривают как ла-
бильный резерв ионов Са
2+
 и фосфата. 
Третий компонент минеральный фазы представлен карбонатом 




, составляющего до 10% 




жания карбоната кальция приводит к изменению в среде отношения 
Са/Р, при определенных значениях которого происходит полное пре-
кращение формирования кристаллического апатита и образуется 
только аморфный фосфат. 
В организме взрослого человека содержится более 1,0-1,75 кг 
кальция, который почти целиком находится в костях и зубах. Мине-
ральные компоненты кости имеют до 25 форм и по-разному связаны с 
органическим матриксом. В состав минеральной фазы кости входит 
значительное количество микроэлементов (железо, медь, магний, 
марганец) и ряд других минералов, которые не имеют к механиче-
ской, опорной функции кости непосредственного отношения.  
Внутренняя структура кристалла, его морфология и размеры, 
объединение рядом расположенных кристаллов и формирование ими 
в каждом костном органе единого минерального комплекса создают, 
по А.С. Аврунину и соавт. [7, 11, 12, 20], 4-х уровневую организацию 
минерального матрикса. Первоначальным условием трансформации 
аморфной минеральной фазы в гидроксиапатит является формирова-
ние в фибриллах коллагена стереохимической конфигурации, адек-
ватной параметрам кристалла, что обеспечивает необходимую про-
странственную ориентацию осей кристалла на органической матрице. 
Жесткая фиксация минералов на фибриллах производится неколлаге-
новыми белками органической фазы (сиалопротеин, фосфопротеин). 
Ультраструктура минералов соответствует силовым линиям костного 
напряжения, которые формируют направление коллагеновых фиб-
рилл [353]. Пространственная ориентация первичного кристалла апа-
тита служит матрицей для пространственной ориентации минералов 
на третичном и четвертичном его уровнях. Ионные насосы остеоци-
тов регулируют в околоцитарной интерстициальной жидкости кон-
центрацию минералообразующих ионов, в результате чего минерал 
то частично рассасывается, то восстанавливается.  
Формирование органического матрикса нами не рассматривается. 
Минерализация его начинается через 8 суток после формирования и 
протекает лавинообразно. В одном минерале  возможно объединение 
нескольких форм кристаллических решёток. У разных организмов 
средние размеры кристаллов близкủ, что объясняется крайне низкой 
растворимостью гидроксиапатита. Минералы располагаются также и 





Ещё раз следует повторить, что кардинальным звеном формиро-
вания качественного минерального матрикса и упорядоченной про-
странственной его организации являются адекватные стереохимиче-
ские параметры органической матрицы. Каждый участок костной 
ткани является запрограммированным отражением органической уль-
траструктуры. Разница между параметрами кристаллической решётки 
образующегося кристалла и параметрами ориентирующей матрицы 
не должна превышать 13% [181].  
В работах А.С. Аврунина и соавт. [18, 21] показано, что жест-
кость кости напрямую зависит от минерального матрикса, поскольку 
модуль упругости коллагена на два порядка ниже такового костного 
апатита [486]. В предложенной авторами трёхфазной моделе струк-
турного локуса костной ткани на наноуровне, удовлетворительно 
описывающей связь между модулем упругости гидроксиапатита и 
модулем упругости костной ткани на макроуровне, структурой, опре-
деляющей жесткость костных элементов, является гидратный слой 
воды, разделяющий смежные кристаллиты гидроксиапатита. Причём, 
замены в кристаллической решётке возможны только при условии 
возникновения аналогичных изменений в гидратном слое, и процесс 
гетероионного обмена – основной фактор, определяющий состав ми-
нерального компонента кости [181]. 
Значение модуля упругости гидратной плёнки, полученное рас-
чётными данными этой модели, учитывающей тангенциональное раз-
ложение сил напряжения в результате спиралевидной структуры 
костного матрикса, удовлетворительно объясняет снижение модуля 
упругости костной ткани (Ект) ~ в 14-16 ГПа [304, 432] – в 3-5 раз по 
сравнению с модулем упругости гидроксиапатита (Еап) ~ 65 ГПа 
[486].  
Способом, которым эволюция решила проблему соответствия ме-
ханической прочности кости динамически меняющейся нагрузке на 
неё, оказался процесс непрерывной резорбтивно-аппозиционной пе-
рестройки кости, или её ремоделирование, суть которой схематично 
сводится к резорбции (рассасыванию) старой кости и замене её но-
вой, структурно более адекватной механической нагрузке. Цикличе-
ски протекающее ремоделирование начинается с локально возника-
ющей в кости зоны активации, в которой мононуклеарные макрофаги 
сливаются друг с другом и образуют остеокласты. Следующая фаза 




минеральный компонент и гидролизуют органический матрикс. С по-
явление в зоне резорбции остеобластов начинается фаза реверсии 
цикла ремоделировании путём формирования новой костной ткани, 
первоначально на границе новой кости со старой, где образуется ли-
ния цементации. С исчезновением остеокластов и мононуклеарных 
клеток из зоны резорбции начинается последняя фаза цикла ремоде-
лирования – формирование костной ткани в виде новой костной 
структурной единицы (bone structural units – BSU): балок, трабекул – 
в губчатой кости и остеонов – в компактной. Первоначально откла-
дывающийся неминерализованный органический матрикс (остеоид) 
через 25-35 суток (в зависимости от вида кости) начинает минерали-
зоваться. Общая продолжительность физиологического цикла ремо-
делирования составляет около 3 месяцев. С завершением последней 
фазы ремоделирования костная структурная единица впадет в фазу 
покоя на относительно продолжительное время (от 10 до 25 лет по 
разным источникам), пока, наконец, вновь полностью или частично 
не окажется в зоне постигнувшего её процесса ремоделирования.  
Ультраструктурные различия между губчатым и компактным ве-
ществами кости несущественны, поскольку их механические свой-
ства на уровне межклеточного вещества не отличаются [486, 350], а 
выделение указанных типов костей строится на произвольно выбран-
ном критерии степени пористости – от 5% до 30% и более 30% соот-
ветственно [332]. Микротвёрдость трабекул незначительно меньше, 
чем в ближайшей кортикальной кости, и в обеих костях прямо про-
порциональна степени минерализации [654]. Некоторые различия 
обусловлены несколько меньшими в решётчатой (губчатой) кости 
степенями минерализации и ориентации кристаллов и пластинок со-
ответственно трабекулярным линиям [350]. 
Процесс резорбции-синтеза костной ткани при её перестройке 
обеспечивающейся кооперацией деятельности остеокластов и остеоб-
ластов, называют остеокластно-остеобластным ремоделированием 
(ООР). Участие остеоцитов в ремоделировании костной ткани (остео-
цитарное ремоделирование – ОР) хотя и предполагалось ещё в XIX 
веке H.F. Kilian, A. Rigal и W.Vignal [10], получило права граждаства 
ближе ко второй половине ХХ века, особенно в последние десятиле-
тия в связи с появлением совершенных инструментальных техноло-
гий изучения костной ткани [1, 2, 10, 14, 22, 24, 65, 305, 395]. Остео-




пространения своих отростков без глубокого, свойственного остео-
кластам разрушения минерального матрикса. Они же синтезируют 
основные компоненты внеклеточного матрикса – коллаген I типа, 
фибронектин, витронектин, дентин, костные морфогенетические бел-
ки и ещё большой ряд других ингредиентов [275, 290, 391].  
Динамические DXA-исследования МПКТ позвонков показали, 
что 4/5 околонедельных (циркасепталных) её изменений обусловлено 
ОР и лишь 1/5 – ООР. На последнее уходит, как известно, не менее 
12-13 недель. Высокая эффективность ОР достигается значительной 






 костной ткани. ОР рассматривается, поэтому, оперативным 
процессом сиюминутной коррекции кальциевого гомеостаза и вос-
становлении нарушенной микроархитектоники кости, тогда как ООР 
относится к долгосрочной системе решения этих проблем. 
Кость в связи с относительно более активной перестройкой пери-
оста, чем эндоста, с возрастом увеличивается в поперечнике. 
Минеральный компонент для минерализации остеоида костная 
ткань получает из крови в фазу формирования, а возвращает его в си-
стему циркуляции в фазу резорбции через площадь обмена, достаточ-
но развитую в скелете. Так, площадь поверхности центральных кана-
лов остеонов и прободающих каналов в костях взрослого здорового 
мужчины может превышать 3 м
2
, трабекул губчатого вещества – 16 
м
2
, костных лакун – 90 м
2
, а костных канальцев – 1100 м
2 
[160]. 
Предполагается, что в скелете содержится приблизительно 
3,5×10
7
 костных структурных единиц, каждая объёмом в 0,05 мм
3
. 
Количество одновременно находящихся в цикле ремоделирования 
BSU указывается разным: по Ю.И. Денисов-Никольскому с соавт. – 
2×10
6 
[88], по А.С. Аврунину – 1×10
6
 [1]. Неоднозначно в литературе 
и общее количество BSU. По Ю. Франке и Г. Рунге [146], H.M. Frost 
[396] оно составляет 3,5×10
7 
(35 млн.). Если в год перестраивается 3 
млн BSU (при средней продолжительности цикла ремоделирования в 
4 месяца), то количество ежегодно перестраиваемого костного веще-
ства составляет около 9%. По А.С. Аврунину общее количество под-







), и тогда на долю ежегодно пере-
страивающейся кости приходится около 7%. Встречаются указания и 
на менее активную костную перестройку, составляющую 2-4% скеле-




Frost, считающийся создателем современной теории ремоделирова-
ния кости, говорит о 25-летнем цикле костного ремоделирования 
[396]. Более высокие показатели скорости обновления кости получе-
ны при динамических исследованиях МПКТ методом DXA-
денситометрии, улавливающей эффекты остеоцитарного ремодели-
рования (ОР) [1]. 
Давно считалось (А.А. Заварзин <здесь и далее – старший>, 1936) 
[110]), что ремоделированием достигается замена небольших участ-
ков старой кости на новые, чем ликвидируются усталостные повре-
ждения, микротрещины и обеспечивается количество кости и её ар-
хитектура, адекватные механической нагрузке. Однако это предпо-
ложение продолжительное время носило эмпирический характер, хо-
тя ещё в 1892 году J. Wolff сформулировал закон прямолинейного 
преобразования костью механических нагрузок в манифестную мо-
дификацию своей архитектуры [660]. 
Научная аргументация его была впервые представлена H.M. Frost 
[397, 405], и в последующем подтверждена другими исследователями 
(А.С. Аврунин и соавт. [16, 19], D. Taylor et al. [611, 612], P. Zioupos 
[666]). По H.M. Frost, адаптивная реорганизации строения скелета – 
динамическая подгонка его прочности величине падающей на кость 
нагрузки с формированием запаса прочности структур скелета для 
снижение риска переломов путём ООР, а также стоящая во главе пе-
рестройки резорбция костной ткани для обеспечения минерального, в 
первую очередь кальциевого гомеостаза – называется теорией меха-
ностата. В нашем изложения мы будем пользоваться для её обозначе-
ния понятием теории механического ремоделивания. 
Общераспространенное представление объясняет появление 
участков резорбции и синтеза костной ткани, то есть её ремоделиро-
вание, изменениями механических напряжений в кости, вызываемых 
силами гравитации и сокращений мышц скелета. Процесс преобразо-
вания этих напряжений в минеральной фазе кости в биологический 
феномен ремоделирования называется механотрасндукций, включа-
ющей этап появления механического сигнала, воспринимаемого 
клетками остеоцитарного ряда, и преобразование его в биохимиче-
ские медиаторы межклеточных взаимодействий, адресованные остео-
кластам и остеобластам [629]. Костные клетки обладают определен-




В пользу механической нагрузок на кость как причины её ремо-
делирования свидетельствует гистоморфометрически доказанная од-
нонаправленность вектора костной резорбции и формирования новой 
структурной костной единицы с направлением падающего на кость 
механического напряжения [353].  
Хорошо известен факт положительной роли функциональных 
нагрузок на повышение костной массы нагружаемых участков скеле-
та, что по содержанию минералов (г/см), что по индексу минерализа-
ции (г/см
2
) [241]. Однако по другим источникам МПКТ пяточной ко-
сти (ультразвуковая денситометрия костным денситометром "Achilles 
Express" (Lunar, USA)) у спортсменов высокой спортивной квалифи-
кации (от заслуженных мастеров спорта и мастеров спорта междуна-
родного класса до кандидатов в мастера спорта и перворазрядников; 
586 мужчин и 236 женщин) оказалась то Т-критерию нормальной: 
101,9% – для мужчин и 106,0% – для женщин [160]. Правда, исследо-
вания проводились SOS-денситометрией, данные которой не облада-
ющей убедительной достоверностью. 
В организме содержится 1,0-1,75 кг кальция, что составляет око-
ло 2% массы тела (30 М), причем 99% его количества приходятся на 
кость и зуб. Считается [74], что кальций стал основной минеральной 
составляющей кости не только потому, что в изобилии присутствовал 
в первобытном океане и обладает большой прочностью. Небольшой 
молекулярный вес, двухвалентность и способность образовывать ла-
бильные связи позволили ему ещё в период формирования клетки как 
ячейки живого, то есть не менее, чем 1,5-2,0 млрд лет назад, занять 
центральное место в регуляции многих внутриклеточных процессов. 
На эволюционную древность участия кальция в ключевых звеньях 
клеточного обмена указывает факт не только поддержания его внут-
риклеточной концентрации в пределах одного порядка у организмов 
разных филогенетических уровней, но и участие его в обеспечении у 
них тождественных внутриклеточных процессов: окислительном 
фосфорилировании; функционировании клеточных мембран; сопря-
жении электрических, химических и механических процессов; регу-
ляции деления клетки. В ходе дальнейшего эволюционного развития 
происходило возрастание числа его функций как участника межкле-
точных взаимодействий, посредника в регуляции всех видов обмена, 
коагуляции крови, облигатного условия для функционирования всех 




Поэтому когда ~ 400 млн. лет назад океанические животные ре-
шили порвать с водной средой обитания и избрать сухопутный образ 
жизни у эволюции не было вопроса в выборе кандидата на ключевую 
роль в обеспечении механической прочности опорного скелета. 
При уровне общего Са
2+
 в сыворотке крови в 2,0-2,5 ммоль/л, 
общее количество его во внеклеточной жидкости составляет ~ 1,2 г., 
то есть 1/1500 от общего количества. Такое же соотношение имеется 
между концентрацией Са
2+
 в межклеточной (10
-3
 М) и внутриклеточ-
ной (10
-7
М) жидкостями. Однако физиологически активный в клетке 
кальций составляет всего лишь 0,1% от его клеточного содержания. 
Таким образом, кальций оказался слугой далеко не двух господ. 
С одной стороны, в организме нужны механизмы, обеспечивающие 
гомеостаз кальция как участника многих процесса жизнедеятельно-
сти организма, а тем самым невольно оказывающимися причастными 
к ремоделированию костной ткани. Процессы резорбции костной 
ткани и её новообразования значимо определяют содержание кальция 
в организме наряду с его потреблением с пищей, кишечной реабсорб-
цией и почечной экскрецией. Повышение филогенетического уровня 
позвоночных сопровождается относительным увеличением роли 
"костного" звена регуляции кальциевого обмена [74]. Так, кости 
высших позвоночных способны за 10-30 мин. вывести в межклеточ-
ную жидкость и кровь в 3-8 раз больше кальция, чем его содержится 
в этих средах. Поэтому в ходе эволюции развились, с другой сторо-
ны, механизмы, предотвращающие вымывание кальция из костей. В 
целом, возникла функциональная система по обеспечению опорной 
функции скелета и гомеостаза кальция, звенья которой содруже-
ственно работают в физиологических условиях. В условиях патоло-
гии, когда эти звенья оказываются предоставленными сами себе, они 
приходят, как и в любой расстраивающейся функциональной систе-
ме, к явной конфронтации.  
Необходимость участия опорной функции скелета в гемопоэзе 
представляется не настолько само собой разумеющейся, как в обес-
печении кальциевого гомеостаза. Новый очаг кроветворения нужда-
ется в зоне нового кроветворного микроокружения, создающегося по 
А.Я. Фриденштейну стромальными механоцитами [242], что имеет 
место в процессе ремоделирования кости: вновь образованное кост-
ное ложе может быть использовано костномозговыми стволовыми 




операция костной и гемопоэтической системы принципиально важно 
не для механической защиты костного мозга. Ряд исследователей 
(П.А. Коржуев, И.Л. Иржак) анатомическую кооперацию костной и 
кроветворной систем объясняют возможностью влияния физического 
напряжения, воспринимаемого костью, на интенсивность гемопозэа, 
чем достигалась их энергетическая конгруэнтность [117, 134]. Непо-
средственным механизмом этой сопряженности некоторые авторы 
(Parris A.D.) рассматривают взаимосвязь между процессом пролифе-
рации кроветворных клеток и уровнем кальция омывающей их среды, 
поступающего из ремодулирующей кости. 
Непосредственным доказательством механических повреждений 
кости как причины её ремоделирования является теперь возможная 
их визуализация. В настоящее время возникновение усталостных по-
вреждений представляется достаточно аргументированным событием 
[2, 7, 8, 16, 19, 74, 91, 288, 381, 382, 383, 397, 655, 666]. Идентифици-
ровано три вида повреждения трабекул: диффузные ультраповрежде-
ния, поперечно-штриховые микротрещины и дискретные микротре-
щины, самые наибольшие, достигающие 80 μм. Они могут постепен-
но расти и становиться видимыми на микроскопическом уровне [330, 
399]. По О. Akkus и соавт., их величина растёт экспоненциально у 
женщин после четвёртого десятилетия и у мужчин после пятого [287, 
288]. А.С. Аврунин и соавт. предполагают, что усталостные повре-
ждения удаляются процессом костной перестройки [19, 8, 16, 2], либо 
в форме остеокластно-остеобластного, либо остеоцитарного ремеде-
лирования, трактуемого ими в целом как репаративная регенерация 
[8]. 
Вышеизложенное объясняет факт первоначального признания, 
ставшего почти что общепризнанным, опорной, механической функ-
ции кости как для неё кардинальной, определяемой в первую очередь 
содержанием в ней минеральных веществ. Не удивительно, что ис-
ходное представление об остеопорозе означало просто количествен-
ное уменьшение массы костной ткани, приводящее к её гнёздности, 
сотовости, появлению в ней пор (от греческого poros – отверстие, ды-
ра), хотя сама по себе кость, её состав предполагались при этом нор-
мальными. При такой трактовке количественное содержание в кости 
минералов, как стали потом говорить, минеральная плотность кост-




В клинических условиях первоначально доступным её определе-
нием, хотя и косвенным, была Rg-графия костей, поскольку радио-
проницаемость костной ткани напрямую зависит от содержания в ней 
минералов. В последующем Rg-графия была дополнена, как уже го-
ворилось, фотоденситометрией Rg-грамм костей при использовании 
клинов-эталонов, количественно, хотя и крайне приближенно, но уже 
в какой-то мере объективно выражающих эту МПКТ. Так что перво-
начальное представление профпатологии о костном флюорозе как об 
остеосклеротическом процессе полностью соответствовало представ-
лениям по физиологии костной ткани, во всяком случае бытовавшим 
в медицине, не только в период зарождения учения о флюорозе, но и 
течение последующих его десятилетий.  
Низкая чувствительность Rg-графии – не менее чем к 30% умень-
шению костной массы – была преодолена разработкой высокочув-
ствительных неинвазивных лучевых методов исследования, способ-
ных улавливать изменения костной массы в пределах 2-4% скелета. В 
клинике нашли применение одно(моно)- и двух(ди)энергетическая 
фотонная и рентгеновская абсорбциометрия и количественная ком-
пьютерная томография (ККТ), позволившие количественно опреде-
лять массу костной ткани, но, выраженную по-прежнему в минераль-
ном эквиваленте: общее содержание костного минерала в граммах 
(bone mineral content – BMC), приходящееся на всю длину сканирую-
щего луча (в г/см); минеральная плотность костной ткани (МПКТ, 
bone mineral density – BMD) – количество минерализованной костной 
ткани на сканируемой площади при DХА- и DТХ-200-денитометрии 
(в г/см
2
) или в сканированном объеме (в г/см
3
) – при ККТ, причем от-
дельно для трабекулярного и кортикального веществ. Таким образом, 
минеральная составляющая костной ткани осталась по-прежнему вы-




2.2. Теории механического ремоделирования кости – что 
"против" 
 
Постоянная перестройка, или ремоделирование, костной ткани 
является такой особенностью её жизнедеятельности, которая накла-




логии кости. Вот почему почти в любом обозрении прошлых лет по 
физиологии и патологии костной ткани или кальциевого обмена опи-
санию конкретных механизмов ремоделирования обязательно пред-
шествовало обсуждение её причинности, биологической необходимо-
сти и целесообразности постоянного нахождения кости в состоянии 
непрерывной и относительно интенсивной её перестройки [74, 88, 
212, 241, 250]. 
Однако аргументация необходимости в постоянном костном раз-
рушении и воссоздания не всегда выдержаны до конца, почему оцен-
ка долей вкладов опорной и метаболической функций в процесс пере-
стройки кости представлена в литературе несколько противоречиво. 
Если кость характеризовалась как опорное образование, основной 
причиной ремоделирования считается необходимость устранения 
усталостных механических повреждений в кости и подстраивания её 
архитектуры соответственно силовым линиям напряжения [19, 74, 91, 
305, 322, 330, 387, 397, 488, 637, 655]. 
При описании же минерального обмена главная роль костной пе-
рестройки отдавалось обеспечению кальциевого гомеостаза, что в ка-
кой-то мере могло отражать бóльшую его доступностью для исследо-
вания, и именно изменения минерального обмена в целом нередко 
представляли собой интегральную оценку состояния костной ткани. 
Так, Григорьев А.И. и соавт. (1994), описывая при космическом поле-
те и в условиях измененной гравитации преимущественно изменения 
костной системы (и меньше – изменения водно-электролитного об-
мена), интегральную оценку этих изменений выразили через динами-
ку показателей минерального обмена [74]. 
При совместном описании механизмов регуляции кальциевого 
обмена и перестройки костной ткани как опорного образования прио-
ритет в иерархии этих двух процессов отдаётся всё же кальциевому 
гомеостазу: вне сомнения, что развитие остеопороза приносится в 
жертву купирования гипокальциемического состояния, что в какой-то 
мере может объясняться бóльшей филогенетической древностью ме-
ханизмов по обеспечению кальциевого гомеостаза внеклеточной 
жидкости, а тем самым – и внутриклеточного содержания кальция. 
Так что говорить о функционально единстве регуляции кальциевого 





Теории механической перестройки противоречит развитие осте-
опороза в случаях иммобилизации или иных способах снижения по-
дающей на кость нагрузки, приводящему к 2-5-кратному возрастанию 
частоты инициации циклов ремоделирования со снижением при этом 
объема формирующейся кости вплоть до блокады фазы формирова-
ния кости после завершения фазы резорбции. Сопутствующий иммо-
билизации остеопороз вызывает потерю 40-50% костной массы в те-
чение 3-4 месяце [375, 402, 404]. Любой перелом осевого скелета рас-
сматривается в настоящее время фактором, запускающим развитие 
посттравматической остеопении и остеопороза. Причём, возникшая 
потеря костной массы при возобновлении прежней функциональной 
нагрузки на кость уже никогда не компенсируется полностью.  
Биологически же целесообразным при иммоболизации представ-
ляется снижение интенсивности перестройки, коль скоро исчезла 
угроза развития усталости кости, возникновения микротрещин и раз-
растания уже существующих. Если в зоне перелома активацию ре-
зорбции можно объяснить необходимостью очищения области по-
вреждения от костных обломков, то причина ингибиции новоообра-
зования кости всё равно остаётся необъяснимой. 
С позиций представлений о причинности ремоделирования кост-
ной ткани как репаративного процесса непонятна биологическая 
необходимость развития постклимактерического и инволютивного 
остеопороза, как будто с возрастом скелет перестает подвергаться 
нагрузкам, а снижение всасывания кальция кишечником принимает 
катастрофические размеры, требующих компенсации его усиленным 
разрушением костей. 
К 50-60-и годам нагрузки на скелет действительно снижаются, 
поскольку снижается повседневная активность и сила мышц [633]. Но 
потеря костной массы начинается независимо от пола с 25-летнего 
возраста первоначально со средней скоростью 1% в год [20], когда 
ещё нельзя говорить о нарушении у индивидуума локомотороной 
способности или снижении мышечной силы. 
С позиций опорной и метаболической теорий ремоделирования 
невозможно объяснить возрастное нарушение торсионности костных 
структур, то есть избирательное исчезновение преимущественно го-
ризонтальных костных трабекул с (или без) адаптационной гипер-
трофией остаточных вертикальных трабекул (так называемый "гипер-




шении архитектоники костной массы не ликвидируется при лечении 
остеопороза фторидами и другими стимуляторами остеогенеза [241]. 
С позиций опорной функции скелета как причины ремоделирова-
ния кости совершенно непонятна причина отсутствия перестройки в 
хрящах опорного скелета – то есть в структурах, развивающихся из 
таких же, как и кость, клеток остеобластной линии, построенных из 
ткани, менее прочной, чем кость, находящейся в более худших, чем 
она, условиях питания, и к тому же испытывающей даже бóльшие, 
чем кость, нагрузки из-за тангенциального разложения сил на сфери-
ческих суставных поверхностях.  
Почему-то совершенно не ремоделирует такая форма костной 
ткани как зубы, подверженные также немалым напряжениям. Восста-
новление дефектов гидроксиапатитной структуры эмали зуба за счет 
аморфного фосфата кальция не является ремоделированием.  
Темпы перестройки кости – от 2 до 5-6% скелета в год – явно не-
соизмеримы с динамичностью постоянно падающих на скелет нагру-
зок, и непременное приписывание к слову "перестройка" прилага-
тельного "активная" вряд оправдано, во всяком случае в физиологи-
ческих условиях.  
Образование костной ткани при перестройке осуществляется 
процессом ангиогенного остеогенеза как наиболее рациональной 
формы оссификации, возникающей только при статическом устойчи-
вом механическом давлении, достигаемом устойчивым компрессион-
ным остеосинтезом. При этом кость восстанавливается непосред-
ственно костным швом, минуя стадии примитивного развития кост-
ной ткани. Растягивающиеся же или нестабильные усилия на остео-
генные клетки, если и приводят к формированию кости, то через 
предварительные стадии, повторяющие историю развития кости в 
филогенезе: вначале – формирование волокнистой соединительной 
ткани, затем – хряща и уже потом – костной ткани [576]. Но падаю-
щие на кость нагрузки носят именно ундулирующий, нестабильный 
характер. В случае микропереломов репарация их обеспечиается уже 
не процессом ремоделирования, а репаративным остеогенезом с обра-
зованием микромозоли [20]. 
Если механическая нагрузка на кость служит индикатором уров-
ня запросов в энергетическом обеспечении и одновременно посред-
ством концентрации кальция, определяющейся интенсивностью кост-




эритропоэза, осуществляющуюся внутри этой кости, то тогда непо-
нятны причины развития костного мозга в гетеротопических оссифи-
катах, не испытывающих гравитационных механических напряжений. 
К примеру, синиальный аортальный стеноз является не атеросклеро-
зом аортальных клапанов, а очагом атипичной, гетеротопической ос-
сификации, в котором существуют не только костные трабекулы, но и 
структуры функционирующего костного мозга [98, 294]. Опорная 
функции кости как причина её ремоделирования не объясняют пере-
стройку кости у плода уже в утробе матери [214]. 
Неубедительным выглядит объяснение анатомического единства 
очагов эритропоэза с опорным скелетом с позиций эволюционного 
усовершенствования систем по обеспечению метаболических по-
требностей организма [117, 134]. Известно, что хоть в технических, 
хоть в биологических жестких структурах, испытывающих всевоз-
можные функциональные напряжения, одна сторона архитектуры ра-
ботает на сжатие, а противоположная – на растяжение. Промежуточ-
ная зона остается нейтральной относительно падающей нагрузки и 
деформации структуры и поэтому может быть удалена без ухудшения 
механических свойств конструкции. Вероятно поэтому эволюция, ба-
лансируя в погоне за созданием как можно более прочной структуры, 
обеспечивающей противостояние механическим нагрузкам, и как 
можно более лёгким весом этой структуры, изобрела трубчатые ко-
сти. По такому принципу построены трубчатые кости животных, осо-
бенно у птиц, имеющих тонкие кости с прочными кортикальными 
слоями, но полые внутри, почему кости птиц легче костей млекопи-
тающих. Этот принцип используется и в бионике. Таким образом, 
расположение костного мозга внутри кости никак не могло обеспе-
чить ни гомопоэтическим клеткам, ни стромальным механоцитам 
микрокроветворного окружения надежной информацией относитель-
но энергетических потребностей организма. При определении интен-
сивности метаболизма ориентируются на массу тела, а не скелета 
[264].  
Предположение о ретрансляции механического напряжения ко-
сти в интенсивность эритропоэза противоречит современным пред-
ставлениям об автономной регуляции численности стволовых крове-
творных клеток и нечувствительности их к запросам со стороны кро-
ветворной системы в целом [170, 253, 269]. При анализе взаимосвязи 




лено, что механизмы регуляции интактного гемопоэза замыкаются на 
горизонтальном (локальном) уровне с минимальным привлечением 
вертикальных (нейроэндокринных) контролирующих связей [71, 72, 
274]. Как известно, анемия даже критического уровня не приводит к 
стимуляции костномозговых стволовых клеток. Их выход в диффе-
ренцировку является случайным, стохастическим событием, вероят-
ностным процессом, что обеспечивает стабильность системы. Суще-
ствует мнение, что эволюция уклонилась от использования регуля-
торных систем контроля за стволовыми клетками со стороны самого 
организма как бы в предчувствии возможности поломки любого ре-
гулирующего механизма и воспользовалась принципом стохастично-
сти процессов, имеющей место и в неживой природе (радиоактив-
ность). 
Одно время мы объясняли причинность ремоделирования кости 
взаимодействием между гемопоэтической и костной тканями, обес-
печивающему гемопоэз адекватным в количественном и качествен-
ном отношении кроветворным микроокружением [202, 203]. Макро-
фальный колониестимулирующий фактор (М-КСФ, M-CSF), высво-
бождаемый костномозговыми стволовыми клетками (КМСК), входит 
вместе с RANKL- и RANK-цитокинами в молекулярное трио, регули-
рующee межклеточные взаимодействия между остеобластами и 
остеокластпрогениторными клетками и при ряде условий приводящее 
к образованию многоядерных остеокластов [93, 439, 487]. 
Однако развитию очага гемопоэза должно предшествовать обра-
зование нового микрокроветворного окружения, создающегося кост-
ной перестройкой, появление которого (окружения) в таком случае 
должно тоже носить стохастический, вероятностный характер. По-
скольку количество КМСК намного меньше такового костных струк-
турных единиц, стохастически возникший очаг гемопоэза среди мно-
гочисленности фокусов локальной перестройки всегда найдёт для се-
бя подходящее место для развития. Но против зависимости ремоде-
лирования от процессов гемопоэза свидетельствует отсутствие ане-
мии при развитии остеопороза. 
Констатацией, а не объяснением, анатомической связи кости с 
гемопоэтическим органом является высказывание А. Коржа с соавто-
рами: "...костный мозг занимает скрытое положение в кости потому, 





Иные попытки объяснения причинности ремоделирования кости 
выглядят ещё менее убедительными. К примеру, Н.С. Косинская 
(1973) полагала, что "… постоянно текущая естественная перестройка 
является специфическим для костной ткани выражением происходя-
щего в ней обмена веществ и полностью соответствует уровню об-
менных процессов, то есть трофике" [138]. Но отождествление Н.С. 
Косинской постоянно идущего костного ремоделирования с интен-
сивностью протекающих в кости обменных процессов также неверно, 
как, к примеру, неверно объяснение значительной величины почечно-
го кровообращения напряженностью, якобы, обменных процессов в 
почечных структурах. Как значительная величина почечного крово-
обращения предназначена не для покрытия метаболических запросов 
почки, а для создания значительного объёма клубочкового фильтрата 
как необходимого условия выполнения почкой ее гомеостатической 
функции, так и постоянно протекающее костное ремоделирование 
вызывается не интенсивностью обменных процессов в костной ткани, 
а причинами, лежащими, вероятно, вообще вне области метаболиче-
ских процессов. 
А. Хэм и Д. Кормак [250] хотя и писали, что "… существует мно-
го причин к тому, чтобы костная ткань не сохранялась так долго, как 
этого можно было бы ожидать, исходя из ее внешнего вида", они 
приводят только одну причину перестройки кости – гибель остеоци-
тов в более удаленных частях системы в результате недостаточного 
их питания. Они полагают, что отмершая кость при контакте с кро-
вью трансформирует моноциты в остеокласты, начинающие процесс 
резорбции. Однако вряд ли можно согласиться с мнением этих иссле-
дователей о том, что физиологическая перестройка запускается 
омертвевшими остеонами. Но в свете современных представлений о 
причинности ремоделирования костной ткани в этих представления 
авторов есть всё же доля истины, о чём будет сказано позже.  
Приводимые этими авторами ещё другие, как они полагают, при-
чины костной перестройки, как-то: "… перестройка необходима по-
тому, что гаверсовые системы компактной кости или трабекулы губ-
чатой не сохраняются в течение всей жизни", или "… что кость, как и 
многие другие ткани, должна постоянно обновляться", фактически 
являются констатацией перестройки, а не объяснением её причины.  
Хотя объяснение ремоделирования кости как способе устранения 




вой кости с целью предотвращения усугубления дефекта является 
наиболее подкупающим, нельзя обратить внимание на тот факт, что 
практически никто процесс ремоделирования не называет физиоло-
гической регенерацией – понятием, характеризующим процесс не-
прерывного обновления стареющих эпителиальных тканей или гемо-
поэтических клеток. Применительно к костной ткани пользуются по-
нятием физиологической перестройки, или физиологических меха-
низмов ремоделирования, хотя когда речь идёт о замещении травма-
тических дефектов кости, то употребляют уже общепринятое понятие 
репаративной регенерации.  
С.В. Гюльназарова [80] приводит, правда, мнение М.В. Северина 
с соавт. (1993), J. Trueta (1968) о том, что "ремоделирование костной 
ткани есть вариант физиологической регенерации – процесс замены 
старых, несовершенных структур новыми". Что старых – так это вер-
но, поскольку повторному циклу ремоделирования костная структур-
ная единица может подвергнуться только через 10-25 лет (по разным 
авторам). А вот почему несовершенных? Так как с возрастом физио-
логическая активность человека снижается, вполне резонно предпо-
лагать, что остеоны 10-25-летней давности сформировались в услови-
ях более выраженных механических воздействий на кость, чем име-
ющих место на период постигшего их настоящего ремоделирования.  
Уж если и сравнить процесс костного ремоделирования, то не с 
физиологической, а с репаративной регенерацией, поскольку при 
травме костные дефекты разрушаются также остеокластами. А.С. 
Аврунина и соавт. трактуют ремоделирования кости как репаратив-
ную регенерации [8], но эта оценка встретилась всего единожды в их 
многочисленных публикациях, посвящённых процессам перестройки 
костной ткани.  
Относительно усталостных повреждений как причины ремодели-
рования кости смущает факт отсутствия в литературе иллюстраций 
ООР или ОР непосредственно в зоне микроповреждений. Вместо это-
го приводятся обычно схемы общетеоретических моделирований из-
менения архитектуры трабекулярной кости в условиях действия фак-
торов старения. 
С точки зрения механостата ремоделирование, чем бы он не было 
вызвано, нельзя назвать физиологически адеативным механизмом ре-
парации костной ткани потому, что остеокластная резорбция кости в 




фект, тем самым усиливая ослабление кости, если принимать во вни-
мание как минимум 3-4-месячную продолжительность цикла ООР. В 
дополнение к этому, процесс ООР кости создаёт неравномерность 
степени её минерализации в зоне сопрокосновения новой кости со 
старой, что, в свою очередь, негативно сказывается на прочностной 
способности этого региона [397, 455]. 
По N.L. Fazzalari [383], нормальная трабекулярная архитектура 
кости имеет структуру, способную выдержать высокий уровень де-
формаций и ассоциированных микротравм, причем повреждённая 
ткань может быть восстановлена ремоделированием кости. Аврунин 
А.С. и соавт полагают, что существует равновесие между возникно-
вением и регенерацией микроповреждений путём ремоделирования, 
гарантирующее, что они не будут накапливаться и способствовать 
росту риска усталостного перелома кости. В том же случае, если про-
цесс ремоделирования не успел закончиться и произошел перелом 
трабекулы, её восстановление происходит путём репаративного 
остеогенеза с образованием микромозоли" [20]. 
Основные сомнения в правомерности теории механостата (меха-
нического ремоделирования кости) были порождены несоответстви-
ем положений этой теории с разносторонней и разнообразной ин-
формацией по физиологии костной ткани, накопленной в течение не-
скольких десятилетий после её возникновения, а также неутешитель-
ными результатами клинического использования положений этой 
теории, в первую очередь в отношении остеопороза. H.M. Frost – ав-
тор в середине 70-х годов прошлого столетия теории механостата – в 
последение годы констатировал, что эта теория не принесла в клини-
ке желаемого результата [401]. Попытки подвести процесс ремодели-
рования под какие-то физико-математические закономерности пока-
что не удались [383, 495]. Это отношение к теории механостата раз-
деляется А.С. Аврунином и соавт., считающими  теперь несостоя-
тельным распространенное представление о процессе постоянной ре-
организации костной архитектуры с целью обеспечения прочностных 
свойств кости в объёме, адекватном испытывающим костью нагрузок 
[9, 13].  
Для процесса ООР не был найден механизм обратной связи меж-
ду ним и состоянием прочности кости, то есть механизм постоянного 
тестирования прочностных свойств кости, без которой ООР, осу-




мнительным, чтобы ремоделирование до 30-35-летнего возраста вы-
зывалось снижением прочностных свойств кости. Напротив, само 
ООР приводило к этому снижению [327, 329, 405, 589, 626]. В этом 
возрасте усталостные нарушения кости и микропереломы – крайне 
редкие события, а потому они не могли быть инициаторами ООР 
[503, 504]. Вряд ли в этом возрасте имеется потребность в создании 
посредством ООР резерва прочности кости, детерминированного (за-
паса) генетически [405, 588]. В тоже время в пожилом и старческом 
возрасте с ситуацией явного снижения прочностных свойств кости не 
развивалось никакого процесса, приводящего к их повышению. То 
есть теория адаптивной перестройки кости посредством ООР в ответ 
на якобы снижение прочности кости не имела практического под-
тверждения.  
Второе положение теории адаптивной сущности перестройки от-
носительно прочности кости – преобладание резорбтивной составля-
ющей в ООР, активная резорбция костной ткани как её инициатор с 
целью обеспечения кальциевого гомеостаза, приводящая с 30-35-
летнего возраста к прогессирующей убыли костной ткани, – не имела 
доказательств нарушенной регуляции кальциевого гомеостаза и не 
купировалась заместительной терапией кальцием [503, 504,  407]. 
Теория адаптивного непрерывного подстраивания прочностных 
свойств кости через ООР игнорировала остеоцитарные клетки как ак-
тивных участников этого процесса, что приводило к представлениям 
о дисбалансе в функционирования остеокластов и остеобластов, по-
лагаемых ключевыми участниками физиологии костной ткани. Одна-
ко лечение остеопороза, стимулирующее остеобласты и ингибирую-
щее остеокласты, себя не оправдало [19, 358, 625]. Ключевыми в фи-
зиологии костной ткани оказались остеоцитарные клетки как регуля-
торы и блюстители метаболических и механических свойств скелета 
[24, 25, 22, 10, 280, 291, 293, 338, 504, 531, 588, 590]. Помимо непо-
средственного участия в перестройке кости путём остеоцитарного 
остеолиза и остеоцитарной репарации кости остеоциты контролиру-
ют как остеокластическую резорбцию, так и остеобластическую ос-
сификацию, то есть баланс функционирования этих клеток [504]. 
Альтернативой теории прочности кости как главнейшей характе-
ристики механической среды скелета, постоянно уменьшающейся 
под воздействием разрушающих физических напряжений и постоян-




ной среди механических свойств кости величины относительной де-
формации костных структур за пределы физиологических порогов 
как интегральная жёсткости (упругости) кости и её способности к де-
формируемости [9, 13, 14, 327, 329, 397, 398, 400, 405, 589, 626, 631].  
Кость как механическая, опорная структура живого должна про-
тивостоять всем видам нагрузок: сжимающим, растягивающим, изги-
бающим, скручивающим. Эта способность не может быть достигнута 
костью за счёт только какой-то одной её характеристики. Она дости-
гается динамическим балансом между жёсткостью кости и способно-
стью её к деформации.  
Деформацией в биомеханике называется относительное измене-
ние размеров объекта при нагрузке. Она выражается в условных еди-
ницах – μs: 1000 μs = изменению размеров объекта на 0,1% его пер-
воначальной длины; 10000 – на 1% и 100000 – на 10% [397]. Слишком 
ригидная кость не выдержит скручивающих и изгибающих усилий, 
равно как слишком мягкая не сможет противостоять сжимающим 
нагрузкам. В этом противоборствующем тандеме рождается карди-
нальное свойство механической среды скелета – величина не механи-
ческой прочности кости, а относительной деформации костных 
структур в пределах, требуемых условиями существования клеток ко-
сти.  
Новая парадигма причинности ремоделирования кости зиждется 
на предположении о необходимости периодических её деформациях 
как механизме обеспечения конвекционного потока жидкости, омы-
вающей остеоциты [10, 26, 291, 297, 532, 657]. Остеоциты обладают 
механочувствительными рецепторами величины деформаций кост-
ных структур и сдвигов напряжения потока жидкости в лакунарно-
канальцевой системе [286, 308] и трансформируют поступающие с 
них сигналы в метаболические [286, 308, 323, 325].  
Остеоциты, ощущая окружающую механическую среду, регули-
руют активность механизмов её реорганизации, а тем самым обеспе-
чивает свои метаболические потребности и свою жизнеспособность 
[281, 315, 316, 317, 318, 319, 663]. Сохранность жизнеспособности 
структурных компонентов кости обеспечивает и сохранность в целом 
её функциональных возможностей. При этом снижение прочности 
кости приносится в жертву улучшения способности к деформации, и 
с позиций новой парадигмы изменение прочностных свойств кости – 




Остеоцитарный механизм регуляции гомеостаза параостеоцитар-
ной жидкости реагирует на отклонения величины деформации кост-
ной ткани в обе стороны от физиологического уровня, возвращая 
уровень деформации к должному. Если величина деформации выхо-
дит за эти пределы, начинается процесс ремоделирования для изме-
нения механических характеристик кости, возвращающих величину 
деформации к обеспечивающей оптимальные для метаболизма остео-
цитов условия. Излишняя деформация будут механически повре-
ждать остеоциты. В этой ситуации остеоциты приостанавливают 
процесс костной резорбции и активируют процессы репарации кости 
и новообразования костной ткани. Недостаточная же степень дефор-
мации чревата нарушением метаболизма в остеоцитах. При этой 
угрозе они активирует процесс резорбции костной ткани, что возвра-
щает относительную степень деформации к оптимальной для остео-
цитарного метаболизм. Межпороговый промежуток – интервал, в ко-
тором костные клетки не отвечают на изменения напряже-
ний/деформаций изменением архитектуры, поскольку в этом интер-
вале величина деформации межклеточного матрикса является адек-
ватной метаболическим запросам костных клеток [633]. 
Новые представления по физиологии костной ткани объяснили 
многое, остававшееся без ответа в теории механостата.  
С позиции новой причинности ремоделирования костной ткани 
стало понятным усиление процессов резорбции костной ткани при 
обездвиживании или снятии гравитационных воздействий: ставшая в 
этой ситуации излишняя механическая прочность кости относительно 
бездействующих мышц ограничивает величину её деформирования. 
Восстановление величины деформации достигается резорбцией части 
костных элементов, приводящей к снижению прочности кости.  
С позиций новых представлений понятно отсутствие перестройки 
в суставном хряще, получающего питание путём диффузии, обеспе-
чивающейся постоянно меняющейся, ундулирующей степенью де-
формации хряща.  
Новая концепция причинности ремоделирования костной ткани 
объяснила происхождение возрастных её особенностей – увеличение 
костной массы, особенно под влиянием физических упражнений, до 
35-летнего возраста и последующее прогрессирующее её снижение с 




Возрастные изменения скелета проявляются в увеличение доли 
минерального компонента во внеклеточном матриксе с соответству-
ющим снижением водной и органической фракциями. Кристаллы 
гидроксиапатита и их объединения увеличиваются в размерах без со-
блюдения пропорциональность между осями: в длину – на 17-20%, в 
ширину – на 5-9% при неизменной толщине, а в объёма – на 22,8-
30,8% [87, 136]. С возрастом в результате непрерывной работы остео-
цитарного насоса увеличивается на 1-2% степень кристалличности 
кристаллов, снижающая их растворимость и увеличивающая разме-
ры; возрастное увеличение минерализации костного матрикса состав-
ляет 12% и более [287, 288]. С возрастом повышается и степень ми-
нерализации центральных каналов и остеоцитарных лакун. В моло-
дом возрасте доля остеонов, минерализованных на 75% и выше со-
ставляет всего 10% от общего их числа, тогда как с возрастом она 
увеличивается до 40% [454]. Избыточная минерализация матрикса 
приводит к вытеснению гидратной оболочки между кристаллами, иг-
рающей роль "смазки" между ними, амортизирующей ударные 
нагрузки за счёт способности к тангенциальному разложению сил 
[371, 592, 593] и выдавливанию из внеклеточного матрикса органиче-
ской составляющей [592, 593]. Остеоцитарный объём сокращается, 
остеоциты уменьшаются в количестве и диаметре [527]. 
Увеличение минерализации ткани кости на 5-10% повышает её 
ригидность на 16-33% и увеличивает модуль упругости [633]. Воз-
растное повышение модуля упругости к 48 годам возрастает в 2 раза 
и продолжает непрерывно нарастать в дальнейшем [505]. 
В дополнение к этому C.H. Turner и соавт. экспериментально 
установили, что с возрастом чувствительность остеоцитов к механи-
ческим стимулам снижается [631]. У молодых крыс инициация обра-
зования пластинчатой кости вызывалась деформацией в 1050 μs, а у 
старых – более 1700 μs.  При одних и тех же нагрузках образование 
костной ткани у старых крыс происходило в меньшей степени, чем у 
молодых. Вкупе все это приводит к снижению деформируемости 
костного матрикса, что означает снижением механического сигнала, 
оповещающего о степени деформированности кости. 
Возрастной дисбаланс в кости между напряжение и способно-
стью к деформированию делает понятым необходимость развития 
остеопороза и снижения прочности кости. Этот дисбаланс может 




рования, приводящего к пористости, то есть пóрозности кости, что и 
имеет место при инволютивном остеопорозе, несмотря не некоторое 
увеличение размеров кости с возрастом [503]. Его развитию способ-
ствуют и возрастные ухудшения качества коллагена и связи его с ми-
неральным матриксом.   
Одновременно с этим в кости совершаются процессы, первично 
снижающие её прочность. Развивается возрастное нарушение взаи-
модействия между коллагеном и минералами, а также нарушается со-
стояние самих коллагеновых фибрилл и волокон [651]. При отложе-
нии остеобластами костной ткани de novo происходит повреждение 
молекул коллагена, раскручивание его спиральной структуры; фиб-
риллы утолщаются, изменяется их геометрия и ориентация [13, 87, 
92, 409, 648, 649, 651]. В результате меняется и пространственная ор-
ганизация минерального матрикса, следующего, как тень, за органи-
ческим. В таких местах создаётся концентрация напряжений, возрас-
тают параметры напряженно-деформированного состояния [351]. В 
процессе ремоделирования возрастает также количество дефектов в 
кристаллической решётке, уменьшается должная степень ориентации 
кристаллов по отношению к оси коллагеновых фибрилл [328, 335, 
648, 649, 651]. 
Кроме того, возрастные подвижки в регуляторно-метаболическом 
(гормонально-эндокринном) статусе организма также вызывают фер-
ментативную и неферметативную модификацию молекулярных 
структур коллагена, образование дополнительных поперечных связей 
между фибриллами, ухудшающие их свойства. Накапливающиеся 
изменения становятся критическими при нарушении более чем в 30% 
молекул коллагена [650]. Возрастные нестереохимические ионные 
замещения в гидратном слое, значимым из которых является роки-
ровка ионов фосфата на ионы карбоната [90, 287], также вызывают в 
нём дефекты, а тем самым и уменьшение его способности к сопро-
тивлению напряжениям.  
Адаптивная ответная реакция на повышение жёсткости кости 
разыгрывается на уровне, начиная с остеонов и трабекул, совершаясь 
и на более высоких уровня организации кости. С возрастом толщина 
трабекул уменьшается со скоростью 0,6% в год, и к 70 годам площадь 
поперечного их сечения, определяющая величину деформации кости 
в обратной пропорции, уменьшится в 1,7 раза [20]. Таким образом, 




нению оптимальной для остеоцитов  величины деформации. Снижа-
ется скорость заполнения лакун резорбции, уменьшается толщина 
стенок остеонов, увеличивается диаметр их центральных каналов и 
увеличивается количество костных единиц ремоделирования, кото-
рые остановились в своей развитии по завершению фазы резорбции, 
превратившись в пустые лакуны [454, 158, 360]. 
Тем самым снижается жёсткость кости, что способствует увели-
чению её эластичности, величины деформации. Кость становится по-
ристой, менее устойчивой к механическим нагрузкам, но именно та-
кой ценой сохраняет свою жизнеспособность. M.B. Schaffler, D.B. 
Burr показали экспериментально [574], что увеличение поростости 
кости с 4 до 14% уменьшает модуль упругости кости в 2 раза, тем са-
мым во столько же раз увеличивающей её деформированность при 
одной и той же нагрузке. 
Активация процесса резорбции кости в пожилом и преклонном 
возрасте подстёгивается уменьшением действующей на скелет мы-
шечной силы, трансформирующемуся (уменьшение) на этапах меха-
нотрансдукции в относительную избыточность костной ткани к мы-
шечной силе, то есть в ситуацию, аналогичную иммобилизации.  
Возрастные изменения совершаются в скелете и до 35-летнего 
возраста. Но незначительная к тому времени их выраженность в соче-
тании с сохранными мышечной силой и активными локомоциями, а 
также с высокой чувствительностью остеоцитов к механическим сиг-
налам приводит к относительной избыточности деформации кости, 
компенсирующейся активацией остеогенеза с нарастанием костной 
массы при незначительной его пористости.  
При старении кости процесс ремоделирования останавливается 
на стадии резорбции, причём преимущественно поперечных трабе-
кул. Понимая причинность развитием остеопороза понятно почему 
истончаются и исчезают именно поперечные трабекулы, без которых 
увеличивается амплитуда колебаний продольных трабекул, а тем са-
мым – и величина механического сигнала, управляющего ремодели-
рованием. 
Новая теория причинности ремоделирования объясняет домини-
рующей положение в ремоделировании процесса резорбции. После 
35-летнего возраста относительное преобладание жёсткости над де-
формированностью существует постоянно (гипермиминерализация 




чувствительности, снижение мышечно силы и физической активно-
сти). Но и в период моделирования скелета (созревания организма) 
периоды иммобилизации во время сна составляет около 1/3 времени.  
С позиций новой теории ремоделирования развитие остеопороза 
представляется биологически целесообразной реакций, предохраня-
ющей скелет от возможно ещё более худшего, чем он сам – от асеп-
тических некрозов. С антропоцентрической точки зрения остеопороз 
– это болезнь, с биологической точки зрения – приспособительная, 
адаптивная реакция организма: увеличение ригидности минерализо-
ванного матрикса компенсируется порозными, пористыми архитек-
турными перестройками, обеспечивающими величину деформации 
этого матрикса, необходимую для метаболизма костных клеток. Та-
кой взгляд открывает новые возможности профилактики и лечения 
остеопороза: предохранение от избыточной минерализации костного 
матрикса и постоянная физическая активность: в первой половине 
жизни – для создания как можно больше костной массы, и во второй 
– для её сохранности. 
Поэтому А. Хэм и Д. Кормак, считавшие нарушение кровообра-
щения и гибель остеоцитов причиной ремеделирования костной тка-
ни, были отчасти правы: ремоделирование предотвращает нарушение 
остеоцитарного метаболизма. 
Новая парадигмы ремоделирования избавила опорную и метабо-
лическую функцию костной ткани от конфронтации: остеоцитарное 
ремоделировании в состоянии обеспечивать минеральный гомеостаз 
без глубокого разрушения матрикса.   
Таким образом, высказанные нами в 2003 году [203] сомнения в 
теории механического ремоделирования как причины перестройки 
костной ткани с целью ликвидации усталостных повреждений разде-
ляются в последние полтора – два десятилетия ещё рядом авторов [9, 
8, 401, 495]. 
В свете новой парадигмы причинности ремоделировани кости 
развитие фтористого остеосклероза (флюороза) обязательно должно 
вызвать измения, направленные на его компенсацию, то есть осте-
опороз, если даже не принимать во внимание нарушения качества ко-
сти, обусловленные негативным действием фторидов на органиче-
скую компоненту кости. 
Но смена парадигмы механостата как причины ремоделирования 




стью (упругостью) кости и способностью её к деформации всё равно 
не объясняет причинности ремоделирования костной ткани в очагах 
гетеротопической оссификации, для функционирования которых ме-
ханический фактор не имеет такого значения, как для опорного ске-
лета. Что прежние, что новые представления по ремоделированию 
кости вращаются вокруг её механических свойств, её механической 
среды. Качественные изменения костной ткани и их проявления как 
на уровне МПКТ, так и на балансе соотношения "напряже-
ние/деформация" кости остались вне поле зрения новых представле-
ний по ремоделированию. Но нельзя не согласиться с Stauber M. и со-
авт. [599] в том, что до настоящего времени комплексная проблема 
качества кости, включающего минеральную плотность, геометрию, 
микроархитектонику и свойства материала кости, осмыслена недо-
статочно. 
Без объяснения осталась анатомическая связь костной и гемопоэ-
тической систем, на объяснение которой покушалась прежняя теория 
ремоделирования исходя из прочностных свойств кости как для неё 
кардинальных. Кроме того, остаётся непонятной причинность ста-
бильных околонедельных и не связанных с возрастом колебаний 
МПКТ, обусловленных остеоцитарны ремоделированием кости [1, 2, 
10, 14, 22, 24, 65, 305, 395,].  
Комплексная оценка костной ткани не может игнорировать тот 
факт, что процесс постоянной перестройки её относится к области ре-
генерации тканей, и как частный случай гистогенеза и регенерации 
тканей, подчиняется, вероятно, иным закономерностям, чем только 
обеспечение механических характеристик кости, вокруг которых 
вращаются как теория механостата, так и новая парадигма ремодели-
рования кости.  
Но подход к кости как к фукциональной системе, точнее как под-
системы гистологической функциональной системы более высокого 






ГЛАВА 3. СОЕДИНИТЕЛЬНАЯ ТКАНЬ КАК  
ТКАНЕВАЯ СИСТЕМА 
 
3.1. Морфогенетическая функция и эпителиально-мезенхима-
льные взаимодействия как кардинальные свойства системы со-
единительной ткани 
 
Теория механического ремоделирования костной ткани ориенти-
рована, как и представления об остеосклеротической сущности флю-
ороза, на минеральную составляющую костной ткани, определяю-
щую 80-90% механической прочности кости и заключающую в себе 
около 99% кальция всего организма. В акцент на минеральной со-
ставляющей уходят корни представлений о тропности фтора только к 
костной ткани и патогенности фторидов только как остеопатогенно-
сти. Но сюда же уходят корни неспособности опорной и метаболиче-
ской теорий перестройки костной ткани объяснить причинность ряда 
вполне очевидных фактов, перечисленных выше. 
За тем обстоятельством, что 99% кальция содержится в костях, из 
виду упускается тот факт, что кость представляет собой сконцентри-
рованную массу соединительной ткани, занимающую в организме 
первое место по содержанию в ней и коллагена, и что тропность фто-
ра к костной ткани как к ткани минерализованной либо оборачивает-
ся, а может и совпадает с его тропностью к ткани соединительной, 
разновидностью которой является ткань костная. 
В медицине первоначальное понятие "система" обозначало сово-
купность генетически гомогенных макроскопических структур, объ-
единенных выполнением преимущественно какой-то одной, вполне 
очевидной функции (дыхательной, выделительной, опорно-
двигательной и т.д.). Позднее стали говорить о (суб)клеточном, тка-
невом, органном и других уровнях системной организации. В первой 
половине XX столетия это понятие претерпело дальнейшую эволю-
цию благодаря развитию не только биологических и медицинских 
наук, но и внедрению в них математического аппарата, кибернетики и 
информациологии. После работ Л. фон Берталанфи (L. von Bеrtalanf-
fy) [46, 309] и открытия П.К. Анохиным функциональных систем [36] 
понятие "система" в биологии стало означать кооперацию большого 
количества генетически гетерогенных компонентов, наделенных спе-




правленность функционирования, иерархичность организации, спе-
цифичность информационной связи, взаимодействие на основе пря-
мых и обратных связей, возникновение в кооперации новых качеств, 
отсутствующих у составляющих её компонентов. Появление теории 
общих функциональных систем означало новый виток синтетическо-
го, или, как теперь говорят, системного подхода для осмыслении ла-
винообразно нарастающего потока информации. 
На сегодня гистология чётко разделяет понятие "ткань" и "ткане-
вая система" [41, 85, 127, 139]. В организме животных признаётся 
существование 4-х основных тканевых системы: эпителиальной; тка-
ней внутренней среды организма – крови и соединительной ткани; 
нервной и мышечной.  
По А. А. Заварзину (старший), филогенетическое развитие тканей 
всего четырёх групп было вызвано необходимостью выполнения лю-
бым многоклеточным организмом четырёх однотипных элементар-
ных функций для приспособления его к окружающей среде: отграни-
чения от этой среды, поддержания постоянства внутренней среды, 
реактивности и движения. Теория параллельных рядов тканевой эво-
люции по А.А. Заварзина освещала гистогенез не только у человека, а 
у беспозвоночных и позвоночных с позиций эволюции [107, 108, 
109]. В этом принципиальное отличие классификации типов тканей 
по А.А. Заварзину от таковой Ф. Лейдига и А. Кёлликера, носившей 
лишь констатирующий, описательный характер. Теорией тканевой 
эволюции А.А. Заварзина ознаменовалось оформление в биологии 
раздела по эволюционной гистологии.  
Однако в связи с многообразием условий существования у каж-
дого типа основных тканей развивались многочисленные подтипы в 
пределах допустимых превращений функциональных и структурных 
способностей, при которых сохранялось их генетическое родство. 
Это развитие многообразия подтипов тканей, тоже филогенетически 
и эволюционно обусловленное, было сформулировано Н.Г. Хлопи-
ным в виде теории дивергентного развития тканей [247].  
По А.А. Клишову [127], теории Н.Г. Хлопина и А.А. Заварзина 
явились паритетными кардинальными составляющими в общем уче-
нии о тканях, с разных сторон освещавших филогенетически (исто-
рически) детерминированные уровни её структурной организации: 
теория А.А. Заварзина – уровень тканевой системы, общие свойства 




(видовых, органных, онтогенетических и проч.) особенностей тканей 
с выделением лишь наиболее общих функций и свойств, и теория 
Н.Г. Хлопина – уровень организации многочисленных тканей в рам-
ках определенного основного типа, обладающих частными способно-
стями и отвечающих собственно понятию "ткань".  
Накопленных к последней трети минувшего века данных о со-
единительной ткани оказалось достаточным, чтобы в рамках даже 
медицинских представлений, не говоря уже об общебиологических, 
охарактеризовать соединительную ткань как тканевую систему, как 
систему функциональную, что было сделано В.В. Серовым и А.Б. 
Шетхером в монографии "Соединительная ткань" (1981) и ряде кли-
нических публикаций [223, 224]. 
Система соединительной ткани имеет наибольшее, по сравнению 
с другими основными типами тканей, количество разновидностей, 
что объясняет её вездесущность и присутствие в бессососудистых об-
разованиях и даже в структурах, лишённых иннервации, например в 
плодной части плаценты.  
В представлениях о тканевой системе соединительной ткани 
можно выделить в контексте предмета изложения несколько устояв-
шихся положений.  
Внимания заслуживает, конечно, не биомеханическая (опорная) 
функция, а та, которая дала основание в первой трети минувшего века 
охарактеризовать её как ткань внутренней среды организма. Теперь 
трудно указать истоки первых представлений о соединительной тка-
ни как о внутренней среде организма. По В.Г. Елисееву [99], С.М. 
Лукьянов (1894) приписывал биологическим отправлениям межкле-
точного вещества функцию связи в целостном многоклеточном орга-
низме.  
Ранним клиническим ощущением незаурядности соединительной 
ткани как таковой явились наблюдения J.V. Meekeren (1862), А.Н. 
Черногубова (1891) и А. Марфана (1896), положившие начало уче-
нию о соединительнотканной дисплазии, являющейся в настоящее 
время одним из актуальных разделом медицины в связи со значи-
тельной распространенностью этой патологии, затрагивающей не 
только опорно-двигательный аппарат, но практически все остальные 
органы и системы тканей. Нарушение формирования соединительной 
ткани уже в период эмбриогенеза объясняет семантическое тожде-




делениями: "стигмы дизэмбриогенеза", "врожденная мезенхимальная 
недостаточность". 
В перечислении гомеостатических функций соединительной тка-
ни по Г. Шаде – исследователя обменных процессов в организме на 
уровне микроциркуляции, чьё имя специалистами в этой области 
[126] ставится в ряд с именами Э.Г Старлинга и А. Крога – нельзя не 
увидеть отношение к соединительной ткани как к межклеточному 
сектору внутренней среды организма: "… во всех органах между кро-
вью и протоплазмой клеток существует ещё третье пространство осо-
бого построения, пространство соединительной ткани" [573, c. 28]. 
По А.А. Богомольцу [50], физиологические типы конституций чело-
века определяются характером его мезенхимы (мезенхимальные типы 
конституций), хотя сам А.А. Богомолец писал, что его попытка поло-
жить в основу понимания конституции организма состояние соедини-
тельной ткани ("корень человека") – далеко не первая в литературе. 
После работ А.А. Заварзина (старшего), А.В. Румянцева [218], Н.Г. 
Хлопина в гистологии окончательно сформировалось представление 
о тканях внутренней среды организма, представленных рыхлой со-
единительной тканью и её разновидностями, скелетными опорными 
тканями, кровью, миелоидной и лимфоидной тканями. 
Специфика гистологического строения соединительной ткани со-
здаёт возможность выполнения ею этой, не менее, а даже более важ-
ной, чем опорная, трофической функции. Жидкая часть основного 
вещества представлена тканевой жидкостью, которая весьма дина-
мична. Обилие в матриксе анионных групп гликозаминогликанов, 
особенно гиалуронидазы, обладающих чрезвычайной гидрофильно-
стью и стремлением занять как можно больший объём, облегчает об-
мен между матриксом и кровью. Пространственное строение проте-
ин-полисахаридных агрегатов, создавая феномен переплетения и эф-
фект исключённого объёма, образует молекулярное сито, регулиру-
ющее диффузию воды, низкомолекулярных продуктов питания и об-
мена, солей, ионов, аминокислот, липидов. Структурной особенно-
стью внеклеточного матрикса является отсутствие в нём клеток, вы-
стилающих пути циркуляции и площади обмена. Микроциркулятор-
ные возможности матрикса оказываются достаточными, чтобы обес-
печить необходимый обмен путём только одной диффузии даже в со-
всем лишенной сосудов хрящевой ткани. В костной ткани поступле-




лами. Остеоциты и их отростки получают питание из тканевой жид-
кости, циркулирующей в периостеоцитарных лакунах и межостеоци-
тарных канальцах. 
Дальнейшее развитие представлений о трофической (гомеостати-
ческой) функции соединительной ткани привело к выявлению у неё 
морфогенетической (структурообразовательной) функции. А.А. За-
варзин и В.Г. Гаршин (1939) [62] первыми обратили внимание на 
первичность гистогенетических корреляций между эпителием и тка-
нями внутренней среды в форме эпителиально-мезенхимальных (па-
ренхиматозно-стромальных) взаимодействий, возникающих в фило-
генезе, а потому проявляющихся и в эмбриональном гистогенезе.  
Существование клеточных взаимодействий в разных органах и 
тканях предполагалось в биологии, естественно, давно и было убеди-
тельно показано в работах эмбриологов по механике развития [96, 97, 
128]. Работами А.А. Заварзина и В.Г. Гаршина было показано, что как 
в филогенезе, так и в онтогенезе, взаимодействие между клетками 
эпителиальными и соединительнотканными является первичным, и 
что на его основе развиваются и совершенствуются другие формы 
межклеточных и межтканевых отношений. 
Взгляды на формы и конкретные механизмы этих взаимодей-
ствий со времени их обнаружения претерпели изменения. Однако с 
проникновением в медицину идеи эпителиально-мезенхимальных 
(стромально-паренхиматозных) взаимодействий они стали одной из 
методологических основ изучения закономерностей формирования 
общепатологических процессов и адаптивно-компенсаторных реак-
ций [178, 119, 124т, 159, 177, 176, 190, 268].  
В настоящее время под эпителиально-мезенхимальными (стро-
мально-паренхиматозными) взаимодействиями понимается регули-
рующее влияние компонентов внеклеточного матрикса соединитель-
ной ткани, в первую очередь коллагена и протеогликанов, на диффе-
ренцировку, пролиферацию и рост паренхиматозных клеток, а также 
клеток и самой соединительной ткани. В самом общем выражении 
трофическая и морфогенетическая функции соединительной ткани 
сводятся по К.В. Судакову [230] к формированию ею "… единого 
информационного экрана … поскольку протеогликаны соединитель-
ной ткани тесно связаны с гликокалликсом мембран клеток; … имен-
но соединительная ткань как никакая другая богата информационны-




ной ткани выступают в качестве соединительно-тканевого "эшелона" 
информационного экрана организма". 
Морфогенетическая функция коллагена обусловлена, во-первых, 
его способностью быть изложницей, придающей форму и внутрен-
нюю архитектуру либо будущему органу в эмбриогенезе, либо ткани 
при морфогенезе, сопровождающем физиологическую, репаративную 
или другой вид регенерации.  
Второй способ участия коллагена в морфогенезе – индуктивный, 
как медиатора, "нерастворимого структурного медиатора" (по В.В. 
Серову), переносящего информацию, воздействующую на дифферен-
цировку и развитие эпителиальных и других тканей.  
Коллаген (коллагены) является наиболее многочисленным клас-
сом внеклеточных матриксных белков, играющих важнейшую роль в 
сохранении нормальной структуры и функции соединительной ткани 
всех позвоночных [179, 337, 502, 641]. К настоящему времени иден-
тифицировано 28 типов коллагеновых молекул, часть из которых яв-
ляется тканеспецифическими. Однако коллагены даже одного типа 
имеют тканевые различия. Так, в костном коллагене I типа в отличие 
от других видов соединительной ткани преобладают производные 
моносахаридов, а не дисахаридов. 
Наиболее изученными являются интерстициальные (структур-
ные) фибриллярные формы коллагенов – коллагены I, II, III, Y и XI 
типов. 
Клетками, синтезирующими межклеточный матрикс и поддержи-
вающими его гомеостаз, являются фибробласты и его производные – 
хондроциты и остеоциты (коллагенобласты). Масса и целостность 
межклеточного матрикса контролируется прежде всего самим колла-
геном и его метаболитами по механизму обратной связи, а также пу-
тём тщательно регулируемого баланса между секрецией структурных 
белков и протеаз (коллагеназ). Имеется значительная тканеспецифи-
ческая гетерогенность и других компонентов соединительнотканево-
го матрикса – гликозаминогликанов, протеогликанов и гликопротеи-
нов, также синтезируемых фибробластами. 
Катаболизм коллагена обеспечивается и регулируется всеми 
клетками соединительной ткани, но в первую очередь – самими же 
фибробластами, превращающимися в фиброкласты для обеспечения 
коллагенолизиса. Только эти клетки в состоянии обеспечивать внут-




гоцитоза благодаря наличию у фибробластов системы рецепторов к 
коллагену. Внеклеточный лизис коллагена осуществляется коллаге-
назами, лизосомальными ферментами, катепсином В, секретируемы-
ми полиморфно-ядерными лейкоцитами, макрофагами, а также фиб-
робластами. 
Новообразование коллагеновых фибрилл никогда не происходит 
среди фибрилл предшествующего коллагенового геля. Последние 
также не растут в толщину за счет отложения новообразованного 
коллагена. Фибриллогенезу необходим собственный матрикс, синте-
зируемый фибробластами и включающий гликозаминогликаны, про-
теогликаны и гликопротеины. Эти неколлагеновые структуры, опе-
режающие в своем синтезе фибриллообразование, играют регулиру-
ющую роль в фибриллогенезе. Синхронизированность во времени и в 
пространстве синтеза этих веществ, коллагена и процесса деградации 
регулирует химические особенности, структуру и функции тканей.  
Способность к биосинтезу интерстициального коллагена рас-
сматривается достоверным признаком дифференцировки фибробла-
ста и его клеточных аналогов: синтез коллагена II типа является фе-
нотипической характеристикой хондроцитов, коллагена I типа – осте-
областов.  
В целом же, во всех разновидностях соединительной ткани объ-
единенные волокна и межфибриллярные компоненты матрикса в со-
четании с высокоупорядоченной надмолекулярной организацией пре-
вращают его в целостную структурно-функциональную систему. Ко-
личественные соотношения главных компонентов матрикса значи-
тельно варьируются в зависимости от вида соединительной ткани, 
возраста и даже зоны в пределах одного органа (хряща или кости). 
Анализ закономерностей развития соединительной ткани и син-
теза внеклеточного матрикса выявил, несмотря на генетическую де-
терминированность синтеза коллагена, существенную роль внешних, 
эпигенетических факторов в реализации программы развития и опре-
деления конечных результатов этого процесса.  
Супрамолекулярные комплексы коллагена и молекулы внекле-
точного матрикса откладываются на поверхности взаимодействую-
щих эпителиальных и мезенхимальных клеток, оказывая воздействие 
на их дифференцировку и развитие. Имеют значение и непосред-
ственные межтканевые контакты, в том числе и с коллагеном. Колла-




через рецепторы, как например фибробласты, гепатоциты, либо через 
специальные связывающие белки, чаще фибронектин и реже – лами-
нин, хондронектин (рис. 3.1). Так или иначе, информация от внекле-
точного матрикса доходит до ядра клетки и его генома. 
 
















средственный доступ к ядру клетки. Внеклеточный домен интегрина взаимо-
действует со структурами внеклеточного матрикса. Существует и обратная 
связь между компонентами цитоскелета и интегрином [414]). 
 
Наибольшее выражение морфогенетической функции коллагена 
наблюдается в период эмбрионального развития, когда ещё отсут-
ствуют высшие системы биорегуляции – эндокринная и нервная. В 
большинстве органов и тканей высших позвоночных синтез коллаге-
на достигает максимального уровня либо во второй половине эм-
бриогенеза, либо в самом начале постнатального онтогенеза.  
Сложное согласование процессов роста и дифференцировки кле-
точных популяций в эмбриогенезе обеспечивается различными типа-
ми эпителиально-мезенхимальных взаимодействий. Мезенхима опо-
средует эти взаимодействия через морфогенетические потенции вне-
клеточных компонентов, секретирующихся эмбриональными стро-
мальными фибробластами, в первую очередь – через коллагеновые 
структуры. Поэтому коллагеновые структуры участвуют в органоге-
незе не только как композиционный материал, но и как медиаторы 
эмбриональных эпителиально-мезенхимальных взаимодействий. По-




неза, естественно, что процессы дифференцировки и развития тканей 
сопровождаются синтезом различных типов коллагена в разных тка-
нях и сменой его изомолекулярного состава. В эмбриологии суще-
ствует довольно много примеров связи между морфогенезом отдель-
ных тканей, органов или их систем и топографическими гетерохрон-
ностью и гетерогенностью синтеза коллагена в зародыше.  
В целом, различия в хронологических зависимостях интенсивно-
сти синтеза и распада коллагена в разных участках развивающегося 
организма являются необходимым условием наблюдаемой в процессе 
развития неодинаковой скорости формирования и роста различных 
органов и тканей. 
Работами многих исследователей показано влияние коллагенов 
на рост, миграцию и дифференцировку клеток соединительной ткани, 
включая и фибробласты [224]. Коллаген I типа определяет движение 
фибробластов в культуре, а его присутствие обеспечивает дифферен-
цировку пигментного эпителия сетчатки. В тканях плода соотноше-
ние количества коллагенов III и I типов выше, чем в тканях созревше-
го организма.  
На ранних стадиях рубца синтезируется коллаген преимуще-
ственно III типа, замещающийся по мере созревания рубца коллаге-
ном I типа. Эта замена задерживается или не происходит в гипертро-
фических рубцах [406]. Деградация коллагена резко повышена у рас-
тущих организмов, при формировании и перестройке рубцов [539]. 
Морфогенетическая функция свойственна гиалуроновой кислоте, 
влияющей на адгезию, миграцию, дифференцировку и пролиферацию 
клеток [52, 285, 482, 623]. Межклеточный матрикс богат гиалуроно-
вой кислотой в развивающихся структурах с выраженной пролифера-
цией и миграцией клеток, а также на ранних стадиях репаративного 
процесса. Начало дифференцировки и созревание структур сопро-
вождается уменьшением содержания в матриксе гиалуроновой кисло-
ты.  
Морфогенетическая функция присуща и другим биополимерам 
матрикса, особенно фибронектинам, синтезирующимся не только 
фибробластами, но и макрофагами, эпителиальными клетками, а у 
эмбриона – клетками структур всех зародышевых листков. Фиброн-
ектин образует специфические связи между компонентами соедини-
тельнотканного матрикса и плазмолеммой клеток [388], тем самым 




[320, 340, 348]. Фибронектин направляет миграцию клеток путем 
контактного проведения, то есть движения клеток вдоль специфиче-
ского субстрата. Перечисленные свойства фибронектина обеспечи-
вают ему существенную роль в морфогенезе вообще и эмбриогенезе в 
особенности. В тканях плода он распространен совместно с коллаге-
ном III типа [412]. Фибронектин участвует в регуляции дифференци-
ровки тканей, заживлении ран и созревании рубца. Фибронектин 
служит первичным матриксом для организации волокнистой соеди-
нительной ткани, и по мере созревания коллагена его количество 
уменьшается.  
Кроме данных биохимической эмбриологии, морфогенетическая 
функция коллагена показана in vitro при культивировании эмбрио-
нальных тканей. О важном значении коллагенсодержащих структур 
для морфогенеза говорит тот факт, что коллагеназа отменяет нор-
мальный ход формообразовательных процессов в зачатках органов. 
Обратная, эпителиально-мезенхимальная связь проявляется в 
способности эпителиальных тканей продуцировать коллаген и влиять 
на состояние самих фибробластов. Известно, что окончательное со-
зревание соединительной ткани в рубце совершается после эпители-
зации раны.  
В.Н. Никитин и соавт. рассматривали морфогенетическую функ-
цию соединительной ткани как для неё основную, "активную", а 
опорную считали "пассивной", вторичной [179].  
Морфогенетическая, "активная" функция соединительной ткани в 
постнатальном периоде развития отходит на задний план, уступая ме-
сто опорной, "пассивной", функции, но полностью никогда не утра-
чивается. Оживление морфогенетической функции соединительной 
ткани в постнатальном периоде происходит при ситуациях, включа-
ющих в себя активные морфогенетические процессы, что наблюдает-
ся, например, при репаративной регенерации кости, при заживлении 
ран. Морфогенетической функцией коллагена можно объяснить по-
ложительные эффекты применения препаратов коллагена в лечении 
долго незаживающих ран, язв, пролежней как в клинических, так и в 
экспериментальных наблюдениях [259, 260, 261]. На морфогенетиче-
ской функции коллагена основано успешное использование в совре-
менной комбустилогии трансплантации на раневую поверхность 





матозных) взаимодействий использовалась Д.Н. Маянским [159] при 
описании хронического воспаления, правда с акцентом на роль мак-
рофага в обеспечении этого взаимодействия. По мнению этого иссле-
дователя, из-за высокого регенераторного потенциала печени её ре-
паративная регенерации после резекции может служить моделью 
изучения этих взаимодействий. 
Особенно значительное усиление морфогенетической функции 
соединительной ткани в постнатальном онтогенезе происходит при 
структурных перестройках в органах женского репродуктивного 
тракта во время беременности. В матке в период беременности коли-
чество растворенного коллагена повышается и снижается в процессе 
послеродовой инволюции. Циклически протекающие перестройки в 
женском репродуктивном тракте по мере "нарождения" новых яйце-
клеток объясняются циклически возникающими потребностями в от-
торжении старого и создании нового для них стромальном микро-
окружении с новыми эпителиально-мезенхимальными взаимодей-
ствиями. 
Таким образом, интенсивная морфогенетическая функция соеди-
нительной ткани проявляется в структурах, находящихся так или 
иначе в состоянии эмбрионального развития, физиологической или 
репаративной регенерации. В уже сформировавшемся организме, со-
стоящем из клеток с бóльшими степенями дифференцировки и специ-
ализации, а потому и мéньшими способностями к пролиферации и 
обновлению, морфогенетическая функция соединительной ткани ме-
нее очевидна. Но и здесь она проступает в разнообразии гистологиче-
ских видов соединительной ткани, вряд ли необходимых для выпол-
нения ею только "пассивной", опорной, функции. Вот почему в стро-
ме всех паренхиматозных органов, состоящих даже из необратимых 
постмитотических клеток и необновляющихся тканей, как например 
нервной и мышечной, в течение всей жизни из сохранившихся кам-
биальных элементов фибробластической принадлежности происхо-
дит физиологическая регенерация соединительной ткани, смена изо-
молекулярного строения коллагена, модификация коллагеновых и 
белково-полисахаридных структур матрикса [223, 224]. 
В доказательство реальности морфогенетической функции со-
единительной ткани можно сослаться на представления А. Богомоль-




туционального хабитуса и его оправдавшееся предположения о том, 
что биологический возраст человека определяется биологическим 
возрастом его соединительной ткани; на данные по возрастному и 
эволюционному изучению коллагеновых структур, свидетельствую-
щие о кардинальной роли состояния коллагена в определении физио-
логического возраста высших животных; на коллагеновую теорию 
старения F. Verzar; на выводы L. Hayflick об ограниченной способно-
сти фибробластов к делению [47, 121, 152, 179, 433]. 
В подтверждение морфогенетической функции соединительной 
ткани можно привести теперь уже общеизвестные факты обязатель-
ного изменения внеклеточного матрикса миокарда как неотъемлемого 
процесса при его ремоделировании, приводящего к диастолической 
дисфункции левого желудочка при развитии сердечной недостаточ-
ности, кардиомиопатий, гипертрофии миокарда или ишемии [122]. 
Проводником воздействий на миоциты простагландинов, ангиотензи-
на-II, и других активных веществ является матрикс миокарда. 
Поскольку соединительная ткань по отношению к самой себе од-
новременно является и стромой, и паренхимой, эпителиально-
мезенхимальные взаимодействия принимают в соединительной ткани 
форму мезенхимально-мезенхимальных. Коллагены и по отношению 
к самой соединительной ткани выполняют морфогенетическую 
функцию, влияя на рост, миграцию, дифференцировку фибробластов 
и проявлений ими функциональных способностей. Культивирование 
на коллагеновой подложке клеток фибробластического ряда или 
костного мозга значительно ускоряет дифференцировку и рост фиб-
робластов, усиливает продукцию коллагена, протеогликанов, образо-
вание коллагеновых фибрилл по сравнению с ростом на других суб-
стратах [224, 413, 474, 510].  
На индуктивную роль матрикса в остеогенезе указывают предпо-
чтительно узловое формирование периоста в виде трехмерной струк-
туры и невозможность остеогенеза в монослоях производных кост-
ных клеток [307, 613].  
Коллагеновый порошок из диафиза костей при имплантации под 
кожу индуцирует остеогенез в окружающей ткани [553], а экзогенный 
коллаген поддерживает морфогенез культивированного зубного за-
чатка, который сам по себе не способен его синтезировать. Отмечен-




на обусловлен морфогенетическим воздействием коллагена, в первую 
очередь на соединительную ткань в ране. 
Химическая агрессивность фтора – самого активного неметалла, 
взаимодействующего со всеми химическими элементами и почти со 
всеми веществами; элемента, в атмосфере которого горит вода с вы-
делением свободного кислорода и способного окислять сам кислород 
– проявляется на биологических объектах в инактивации им почти 
всех ферментов, что объясняет интегральную оценку механизма ци-
тотоксичности фтора через нарушение им белковосинтезирующей 
функции. Коллагены же – фибриллярные белки, составляющие осно-
ву соединительной ткани организма, и на их долю приходится 25%-
35% белков в организме человека. Поэтому фтор проявляет тропность 
к соединительной ткани, независимую от его тропности к Са
2+
. 
Анализ литературы показывает, что нарушение синтеза коллагена 
при хроническом воздействии фторидов обусловлено многими путя-
ми, влияющими на биосинтез белка как непосредственно, так и опо-
средовано. 
Одним из них является нарушение процесса трансляции. В мно-
гочисленных экспериментальных исследования на культурах фиб-
робластов и других клетках в условиях хронического воздействия по-
вышенных доз фторидов было показано торможение их роста, инги-
бирование связывания тРНК с рибосомами, снижение синтеза белка и 
ДНК, нарушение образования полиаминов, а потому и компактности 
полисом и рибосом [31, 32, 220, 587, 441, 548]. 
Уязвимость белкового синтеза при воздействии фторидов кос-
венно доказывается усугубляющим действием несбалансированного 
белкового, особенно в отношении аминокислот, питания на развитие 
хронической фтористой интоксикации и протектирующем в отноше-
нии её развития влиянием качественного белкового питания или при-
ёма биологически активных веществ – глютаминовой кислоты, мети-
онина, унитиола, цистеина [35, 73, 227].  
Нарушения коллагеновых белков при продолжительной фтори-
стой нагрузке однозначно характеризуются как качественным, так и 
количественным ингибированием синтеза этого белка на всех этапах 
– как внутриклеточно, так и на стадии посттрансляционной модифи-
кации. Вместе с этим обнаруживались факты ускоренного распада 
коллагена. Исследование с использованием меченых радиоактивным 




радиоизотопной метки и снижение включения ее в состав коллагена 
со снижением содержания коллагена в костной и других тканях. Это 
снижение касалось больше нейтрально-солерастворимой и кислото-
растворимой фракций коллагена, чем нерастворимого коллагена, то 
есть нарушение модификации коллагена вовлекало более молодые, 
быстро обменивающиеся фракции. Уровни мочевой экскреции окси-
пролина и оксилизина, а порой и содержание в крови этих маркеров 
коллагена были повышенными. Нарушение биосинтеза коллагена со-
провождалось отрицательным азотистым балансом, усилением выде-
ления азота из организма [94, 157, 182, 256, 368, 417, 449, 491, 543, 
583, 582, 605, 609, 624, 632]. 
Угнетение фторидами коллагенообразование может происходить 
через усиление ими ингибирующего действия циклического адено-
зинмонофосфата (цАМФ) на новообразование коллагеновых белков 
[301, 324, 474, 605]. При фтористой интоксикации внутриклеточное 
содержание цАМФ увеличено как следствие повышения активности 
аденилатциклазы в результате взаимодействия ионов фтора с белком 
регуляторного компонента этого фермента. Причем, по стимулирую-
щей способности фтор превосходит один из естественных стимулято-
ров аденилатциклазной системы – норадреналин [232]. 
Помимо экспериментальных, имеются и клинические наблюде-
ния о повышении уровней циклических нуклеотидов в крови у рабо-
чих, контактирующих с фторидами. Так, в сообщении А.А Мамырба-
ева у рабочих фтористого производства концентрации сывороточных 
цАМФ и циклического гуанозинмонофосфат (цГМФ) были выше 
значений этих ферментов в контрольной группе (17,7; 8,5 и 12,0; 7,2 
пмоль/л соответственно) [157]. Аналогичное соотношение наблюда-
лось и в мочевых концентрациях цАМФ и цГМФ (5,33; 1,18 и 3,46; 
1,25 пмоль/л соответственно).  
Значение циклических нуклеотидов для функционирования си-
стемы соединительной ткани не ограничивается только угнетением 
синтеза коллагена. Циклические нуклеотиды вместе с аденилатцикла-
зой составляют замкнутый контур ауторегуляции деятельности клет-
ки с отрицательной обратной связью (Маянский Д.Н., [159]). В норме 
возбужденное состояние клетки сопровождается повышением выбро-
са простагландинов, которые через растормаживание аденилатцикла-
зы стимулируют внутриклеточное образование цАМФ, который в 




клетки. Прекратившийся выброс простагландинов через угасание ак-
тивности аденилатциклазы и снижение содержания цАМФ выводят 
клетку из рефрактерного состояния, повышают ее активность и воз-
обновляют выброс простагландинов. Цикл повторяется. Этот меха-
низм ауторегуляции существует не только в фибробластах, но и в 
макрофагах, под чьим контролем находится реализация пролифера-
тивных потенций клеток соединительной ткани. Фтор же через воз-
действие на аденилатциклазную систему отменяет не только меха-
низмы ауторегуляции в работе структур соединительной ткани, но и 
межклеточные взаимодействия между ними, являющиеся условием 
существования самой системы. 
Наконец, фибробластная тропность фтора объясняет способ, по-
средством которого он приобретает статус жизненно необходимого 
элемента. Проведенные в 50-60-х годах прошлого века гигиенические 
изучения влияния недостатка фтора на интегральные функции орга-
низма, такие как рост, репродукция, кроветворение, состояние адап-
тивных способностей, темп старения позволили отнести фтор к био-
элементам и сформировать представление о фторе как о жизненно 
необходимом элементе [33, 59, 508, 509, 519, 536, 578]. По Y.Nevesely 
фтор является 7-м биоэлементом после меди, цинка, железа, марган-
ца, йода и кобальта [519]. Комитет экспертов ВОЗ в 1973 г. отнес 
фтор к одному из 14 элементов, необходимых для жизни животных 
[386]. Однако прикованность внимания исследователей в прикладных 
разделах науки к воздействию фтора только на кости и зубы мешала 
увидеть механизм общебиологического действия фтора. Так что сето-
вание В. Токаря с соавт. [233] по поводу неопределенности представ-
лений в отношении механизма общебиологического действия фтора 
объяснялись "зацикленностью" на представлениях о тропности фтора 
сугубо только к минерализованным тканям. 
Фтор является необходимым для жизни элементом потому, веро-
ятно, что через тропность к фибробласту и к его клеточным произ-
водным, а через них – и к морфогенетической функции коллагена – 
самого распространенного белка в организме – он оказывается при-
частным к процессам морфогенеза и функционального состояния 
большинства органов и тканей на протяжении всей жизни. Такая 
трактовка воздействия фтора на уровне целостного организма объяс-
няет влияние этого элемента на фертильность и на вынашивание бе-




раженными аномалиями развития скелета; наибольшую чувствитель-
ность к фтору растущего организма; не только отставание в росте, но 
и ухудшение общего физического развития детей в очагах эндемиче-
ского флюороза, возникновение у них уродующих деформаций ске-
лета, а также и более раннее появление возрастных изменений; более 
тяжелое течение флюороза при несбалансированном, особенно в от-
ношении аминокислот, питании [29, 153, 182, 228, 282, 367].  
Обладая тропностью к фибробласту, фтор тропен, естественно, и 
к хондроциту, и к другим неминерализованным разновидностям со-
единительной ткани. Теперь становится понятным облигатность по-
ражения при флюорозе хрящевой и волокнистой соединительной 
ткани (связочного аппарата) как структур, хотя и лишенных кальция, 
но являющихся гистогенетическими производными фибробласта. По-
чти все клинические наблюдения по хроническому воздействию фто-
ридов на человека как прошлых лет [76, 144], так и настоящего вре-
мени [217, 262] повествуют об обязательном развитии дегенеративно-
дистрофического поражений скелета и крупных суставов, тем не ме-
нее не причисляющихся к критериям флюороза в документах по экс-
пертизе связи заболевания с профессий. 
Хотя костные коллагены являются специфическим белками кост-
ной ткани, их изменения при воздействии фторидов лучше описать 
сейчас для полноты и последовательности изложения о фторобуслов-
ленном нарушении морфогенетической функции соединительной 
ткани.  
Выше уже приводились многочисленные примеры нарушений 
микроархитектоники и коллагенового обмена в костях человека и 
животных при хроническом воздействии фторидов различной этио-
логии, выявленных световой, электронной микроскопией или биохи-
мическими маркёрами его синтеза и распада. Нарушения в обмене 
коллагена в костной ткани можно было предполагать a priori уже на 
основании недостаточной минерализации костного матрикса у лиц не 
только с профессиональным или эндемическим флюорозом, но и у 
принимающих физиологические дозы фторидов с лечебной целью. 
Эта свойственная фторидам тенденция вызывать остеомаляцию при 
отсутствии изменений в содержании кальция может объясняться 
только качественными изменениями коллагена, поскольку хорошо 
известно, что некачественный коллаген плохо минерализуется. Кроме 




шенная его архитектоника ("иррегулярный" матрикс по Ю. Франке и 
Г. Рунге), о чём также уже говорилось. 
В костной ткани происходит нарушение синтеза и неколлагено-
вых белков основного вещества соединительной ткани, уменьшается 
молекулярный вес гликозаминогликанов, протеогликанов;, мукопо-
лисахаридный спектр внеклеточного матрикса становился иным, чем 
в норме: появляется несвойственный ему дерматан-сульфата, увели-
чиваетсясь насыщенность костного матрикса хондроитин-
сульфатами, что сопровождалось очаговым образованием фиброзного 
хряща и возрастанием мочевой экскреция гликозаминогликанов [416, 
417, 449, 485, 591, 606 , 607, 605, 624]. 
Следствием нарушенного созревания и обмена коллагена может 
быть замедленный характер репаративной регенерации кости, выяв-
ленный в экспериментальных исследованиях с использованием ра-
диоактивной метки. Содержание в костной мозоли радиоактивного 
пролина, глицина, лизина, метионина оказалось уменьшенным [632]. 
Удлинённые в 1,5-2 раза сроки консолидации переломов в сочетании 
со слабой рентгенологической выраженностью костной мозоли были 
обнаружены Г.А. Федоровым у работников алюминиевого завода 
[237]. 
В современный век проникновения в молекулярные и биохими-
ческие основы жизнедеятельности, после идей клеточной патологии, 
нервизма, общего адаптационного синдрома как теорий медицины и 
общей патологии не выглядит ли анахронизмом представления о 
морфогенетической функции соединительной ткани с обращением к 
какому-то тканевому уровню регуляции?  
На защите собственного "Я" организма стоит иммунная система, 
функционирующая по принципу "… только через мой труп", предпо-
читающая смерть хозяина, например при анафилактическом шоке, 
любому попустительству компромисса собственного "Я" с внешней 
средой. С другой стороны, необходимость выполнения организмом 
для своего сохранения требований внешней среды обеспечивается 
нервной системой, работающей по принципу "… и вашим, и нашим", 
стремящейся к консенсусу и добивающейся выживания организма 
путём даже изменения собственного "Я", как например, в случаях 
предательства, вероломства или двурушничества.  
Соединительная ткань занимает промежуточное положение меж-




роны, синтез коллагена жестко детерминирован генетически. С дру-
гой стороны, посттрансляционные модификации его первичной 
структуры, формирование фибрилл и волокон совершается вне клет-
ки, под влиянием факторов внеклеточной среды, более доступной 
влиянию внешней среды, чем геном. Поэтому "… морфогенез содер-
жащих коллаген тканей носит в определенной мере эпигенетический 
характер" (В.Н. Никитин и соавт. [179]).  
Налицо высокая степень пластичности регуляторных возможно-
стей соединительной ткани и большой диапазон обеспечивающихся 
ею адаптивных способностей организма, занимающей (соединитель-
ной тканью) как бы "золотую середину" между нервной системой, 
адекватно подстраивающей организм под окружающую среду, и им-
мунной системой, оберегающей его от какого-либо компромисса с 




Рис.3.2. Схематическое изображение долей фактора (относительная тол-
щина стрелок) окружающей среды, проникающих и отторгающихся нервной, 
иммунной системами и системой соединительной ткани. 
 
Если эктраполировать на соединительную ткань представления о 




ны генетически примерно на 80%, а остальные 20% определяются 
внешними факторами – питанием, образом жизни, в том числе и ме-
ханическими нагрузками, особенно до 35-летнего возраста [365, 434, 
656], то на долю эпигенетической составляющей в морфогенетиче-
ской функции соединительной ткани приходится также около 20%. 
Вероятно эта эпигетическая составляющая дала основание H.M. Frost 
полагает, что генетика создаёт только начальные условия для соот-
ветствия структуры кости требованиям локомоторной функции. Все-
возможные надстройки над ними обусловлены привходящими, сре-
довыми факторами, и он полагает, что большинство остеопорозов не 
имеет генетических причин [398, 401, 403]. И хотя 20% эпигенетики 
не перекрывают 80% генетической составляющей, они всё же отры-
вают ощутимые возможности профилактики возрастных переломов 
повышением костной массы физическими тренировками в молодом 
возрасте, пока идёт созревание костных структур. Ориентируясь на 
эти, вероятно, представления H.M. Frost, некоторые авторы возлагают 
надежды на оптимизацию репаративной регенерации костной ткани 
путём "… активации остеогенеза с выходом за пределы генетическо-
го алгоритма (курсив – наш) остеогенных клеток и их предшествен-
ников, характерного для естественного течения репаративной регене-
рации" [183]. Учитывая вездесущность соединительной ткани в орга-
низме и её морфогенетические потенции не только относительно са-
мой себя, становится очевидной профилактическое для долголетия 
значение здорового образа, ведущегося с молодых лет не только до 
35-летнего возраста, а на протяжении всей жизни.  
Дело, поэтому, не в эволюционной древности функционирующих 
структур, а в их способности обеспечивать адаптивность организма к 
окружающей среде. Клетка как структурная единица живого была со-
здана эволюцией почти 2 млрд лет назад. Метамерия – разделение те-
ла организмов на повторяющиеся вдоль продольной оси схожие меж-
ду собой сегменты (метамеры) – как принцип организации был ис-
пользован эволюцией уже при создании животных, относящихся к 
типу червей. Но обеспечивающаяся метамерией способность орга-
низма к локомоции была использована природой через сотни милли-
онов лет при создании животных типа хордовых. Среди них метамер-
ное строение скелета послужило таксонометрическим признаком для 
выделения подтипа позвоночных (Vertebrata) – наивысшего подтипа 




Таким образом, оценка соединительной ткани как функциональ-
ной системы обнаруживает в ней уязвимое место, доступное остеопо-
розному действию фторидов. Изучение этого "слабого места" воз-
можно не через определение МПКТ или показатели минерального 
обмена, а через биохимические маркёры метаболизма коллагена и 
других органических компонентов внеклеточного матрикса. 
Однако перечисленные особенности соединительной ткани как 




3.2. К соотношению соединительной ткани с мезенхимой и 
эпителиально-мезенхимальная трансформация 
 
Понятие о соединительной ткани неразрывно связано с представ-
лением о мезенхиме, бывшей и оставшейся "больным местом" гисто-
логии. 
Понятие "мезенхима" было введено в гистологию в 1881 году 
братьями О. и R. Hertwig (1881) для обозначения совокупности эм-
бриональных веретенообразных сетевидно связанных отростчатых 
клеток, заполняющих промежутки между более компактными эпите-
лиоподобными зародышевыми листками и зачатками органов. В 
ячейках этой сети описывалось студенистое межклеточное вещество. 
О. и R. Hertwig полагали, что в теле зародыша мезенхима возникает 
главным образом из разрыхлённых клеток определенных участков 
дифференцирующейся мезодермы – дерматомов, склеротомов, вис-
церального и париетального листков спланхнотома и из эктодермаль-
ной ганглиозной пластинки. 
Клетки мезенхимы быстро делятся митозом и обнаруживают спо-
собность к ранней дифференцировке. В различных её участках возни-
кают многочисленные мезенхимные производные – кровяные остров-
ки с их эндотелием и клетками крови, клетки соединительных тканей 
и гладкой мышечной ткани. В составе провизорных органов (времен-
ные органы зародышей, функционирующих в период эмбрионального 
развития) мезенхима очень рано претерпевает тканевую специализа-
цию.  
Из-за морфологического подобия (на светомикроскопическом 




неё фибробластом – родоначальником клеточной линии соединитель-
ной ткани – и способности её продуцировать коллаген, мезенхима 
стала ассоциироваться с соединительной тканью, и эти понятия часто 
употребляются в литературе, особенно медицинской, как синонимы, 
хотя это не одно и то же. Описание морфогенетической функции со-
единительной ткани в период эмбрионального развития является ино-
сказательным выражением выполнения этой функции мезенхимой. 
"Во время своего прогрессивного и дифференцированного роста ме-
зенхима непрерывно изменяется, а потому ни на одной стадии своего 
развития она не сходна с предшествующей стадией, особенно если 
иметь в виду промежуточное < основное > вещество. Ни одно из этих 
сменяющих друг друга состояний отождествлять с соединительной 
тканью взрослого организма нельзя. Зрелая соединительная ткань яв-
ляется результатом непрерывного процесса развития, отличающегося 
постоянным изменением старых и образованием новых форм. Следо-
вательно, к понятию "мезенхима" не следует прибегать для характе-
ристики каких-либо форм зрелой соединительной ткани. Термин "ме-
зенхима" может лишь указывать на происхождение того или другого 
типа клеток из мезенхимального зачатка" (В.Г. Елисеев, 1961 [99, с. 
73]).  
Первоначальные представления о сроках и источниках образова-
ния мезенхимы, а также гистологическая дефиниция как этого источ-
ника, так и самой мезенхимы, несли печать своего времени о цито- 
гисто- и органогенезах и находились в ослепительном (ослепляющем) 
свете теории зародышевых листков. А эта теория, окончательно 
сформулированная А.О. Ковалевских (1865-1871), явилась крупней-
шим морфологическим обобщением, одним из доказательств общно-
сти происхождения и единства животного мира, чем способствовала 
упрочению и развитию эволюционного учения.  
Согласно этой теории образующиеся в процессе гаструляции 
слои зародыша – эктодерма, мезодерма и энтодерма – являются ис-
точником развития органов и тканей, причём именно в такой после-
довательности перечислений этапов морфогенеза. Заверения любого 
учебника гистологии о том, что учение о зародышевых листках пред-
ставляет систему взглядов на формирование типов тканей, то есть о 
гистогенезе, является больше декларацией, чем выражением реально 
представляющейся автору последовательности стадий гисто- и орга-




ющимися напоминаниями читателю о зародышевых листках как ис-
точников развития органов, а все приводимые схемы по возникнове-
нию зародышевых листков были выдержаны в ключе причастности 




Рис. 3.3. Пэттен Б.М. Эмбриология человека [197, с. 97]. 
 
Образование зародышевых листков происходило за счет лишь 
увеличения количества клеток зародыша. Клетки зародышевых ли-
стов и эмбриональных зачатков представлялись гистогенетически 
ещё недифференцированной клеточной массой, хотя уже в известной 
степени дифференцированной (презумтированной) в отношении раз-
вития специфических органов, к тому же уже ориентированных по 
принципу осевой кранио-каудальной и дорзо-вентральной организа-
ции и билатеральной симметрии. Развитие же тканей – гистогенез – 
происходило во время формирования органов, но никак ни перед ни-
ми.  
Представления О. и R. Hertwig о сроках и источниках образова-
ния мезенхимы – из мезодермы – и гистологическая характеристика 
её лишь в описательных понятиях, лишенных тканевого содержания – 




чатых клеток со студенистым межклеточным веществом – были хо-
рошей иллюстрацией теории зародышевых листков в вопросе соот-
ношения гисто- и органогенезов.  
В этом, с головы на ноги перевороте последовательности гисто- и 
органогенеза заключалась интрига гистологии, поскольку история 
развития многоклеточных организмов свидетельствовала о развитии 
тканей до развития органов. Д.П. Филатов (1939) [238] , А.Н. Студит-
ский (1947) [229] указывали на бóльшую филогенетическую древ-
ность тканей, чем органов, почему онтогенетическая первоначаль-
ность появления тканей, чем органов, повторяющая филогенез, отра-
жает приспособительное значение первых, обеспечивая нормальный 
метаболизм зародыша, необходимый для развития органов. 
Трудно указать причины, по которым искажённое представление 
о последовательности гисто- и органогенезов укрепилось в гистоло-
гии. Несомненно, имела значение слабая разрешающая способность 
световой микроскопии по фенотипической идентификации клеток. 
Быть может проблема соотношения этих стадий морфогенеза не 
представлялось ключевой для решения стоявших тогда перед гисто-
логий задач. Так или иначе, но перевёрнутое с ног на голову пред-
ставление было господствующим как в отечественной, так и в зару-
бежной гистологии.  
Представления отечественной гистологии о мезенхиме к началу 
70-х годов минувшего века получили наиболее полное выражение в 
монографии А.Г. Кнорре "Эмбриональный гистогенез" (1971) [128], 
продолжающих (представления) и по сей день цитироваться в учеб-
никах по гистологии. А.Г. Кнорре, твердо придерживающийся убеж-
дения в первоочередности органогенеза, а только потом гистогенеза – 
и этим лейтмотивом проникнута вся его монография, – не видел па-
радоксальности в утвердившемся в гистологии взгляда на последова-
тельность этапов морфогенеза, противоречащую эволюционной пер-
воочередности образования тканей и только потом – органов. По его 
мнению, провизорные, первородные ткани, которые исчезают в ходе 
эмбрионального развития, не могут считаться вехами морфогенеза в 
широком понимании этого слова. Первоначальный этап развития до 
появления хотя бы плана организации будущих окончательных, де-
финитивных органов является ещё не гистогенезом, а прогенезом. 
Собственно же гистогенез и появление структур, заслуживающих 




развития с формированием уже дефинитивных (окончательных) ор-
ганов. А.Г. Кнорре трактует ткань как только уже дефинитивное об-
разование, состоящее уже из дифференцированных и специализиро-
ванных клеток в сформировавшемся организме потому, вероятно, что 
главная функция ткани выполняется преимущественно высокодиф-
ференцированными элементами. Но вряд ли при изучении историче-
ского явления, коим является онтогенез, можно игнорировать исто-
рическую последовательность событий и ориентироваться только на 
финишную стадию развития, коль скоро в эволюции состояние раз-
вития на старте не несёт никакой информации о характере его фини-
ша.  
А.Г. Кнорре фактически отказывает мезенхиме в понятии 
"ткань", с оттенком пренебрежения называя мезенхиму чисто эм-
бриологическим термином и характеризует её как совокупность эм-
бриональных клеток, рыхло расположенных и сетевидно связанных 
друг с другом отростчатых клеток, заполняющих пространства между 
другими компактно расположенными компонентами эмбриональных 
закладок. А.Г. Кнорре говорит о собирательном характере понятия 
"мезенхима", поскольку для неё отсутствует единый генетический 
корень. По А.Г. Кнорре, мезенхима довольно рано становится гисто-
генетически гетерогенной за счёт примешивания к ней элементов 
разного происхождения. Возникнув первоначально из разрыхленных 
участков определенной части мезодермы – дерматомов, склеротомов 
и спланхнотомов и их производных – и мигрируя во все участки за-
родыша, мезенхима приобретает там тканевую и органную специ-
фичность. Поэтому время появления мезенхимы, источники её и спо-
собы возникновения, а также объём ей тканевых производных и пути 
их дифференцировки в ходе развития существенно меняются.  
Дифференцировка какой-то части мезенхимы приводит возник-
новению в различных её участках многочисленных мезенхимных 
производных – кровяных островков с их эндотелием и клетками кро-
ви, соединительных и скелетных тканей и гладкой (внутренностной) 
мышечной ткани; однородный клеточный состав мезенхимы стано-
вится разнородным. Но между мезенхимальными зачатками нет глу-
боких различий, и их потенции в известной степени перекрываются.  
Продукция межклеточного вещества признаётся специфическим 
свойством мезангиальных клеток. Однако первородная мезенхима 




свойственно образование внеклеточного матрикса, который в функ-
циональном отношении может оказаться ведущим. Приводится при-
мер значения внеклеточного вещества костной ткани для обеспечения 
её механических свойств. О морфогенетический же функции внекле-
точного матрикса соединительной ткани не сказано ни слова. К за-
вершению эмбрионального развития мезенхима исчезает, не оставляя 
в сформировавшемся организме никакого мезенхимального резерва. 
При таком отношении к мезенхиме неудивительно, что в 432-
страничной монографии А.Г. Кнорре по гистогенезу главе "Некото-
рые замечания о дифференциации мезенхимы и её производных" от-
ведено всего 4 страницы, 
В своей монографии А.Г. Кнорре вынужден полемизировать с 
А.А. Заварзиным – основателем эволюционной гистологии, выска-
завшему ещё в 30-х годах прошлого века свою точку зрения на гисто-
генез, во многом отличающуюся от положений, позже постулируе-
мых А.Г. Кнорре. 
Уже тогда А.А. Заварзин относился к мезенхиме как к ткани, 
определяя ткани внутренней среды организма – крови и соединитель-
ных тканей – как "группу тканей промежуточного вещества, опреде-
ляемую общим происхождением из мезенхимы" [111, с. 146], как 
"ткани мезенхимального происхождения; … что факт общего мезен-
химального происхождения тканей внутренней среды организма 
несомненно имеет глубокие филогенетические корни и также свиде-
тельствует об общности их возникновения в эволюционном процес-
се" [110, с. 139]. Понятием "промежуточного" А.А. Заварзин обозна-
чал характерную особенность мезенхимальных тканей продуцировать 
внеклеточное вещество, внеклеточный матрикс, играющий активную 
роль в выполнении мезенхимальными структурами своего функцио-
нального предназначения. 
Помимо филогенетического принципа в классификации тканей 
А.А. Заварзин считал необходимым выделить и функциональный ас-
пект тоже как системообразующий в этой классификации. "Рыхлая 
соединительная ткань, образующая в различных органах своего рода 
рыхлые прокладки, пропитанные тканевой жидкостью, кровь и лимфа 
обеспечивают обмен веществ, почему могут быть названы трофиче-
скими тканями. У позвоночных животных на почве трофических тка-
ней развились и все главнейшие механические структуры, образую-




ского развития эти механические ткани, а особенно их специальные 
формы в роде кости и хряща, достаточно резко отделились от чисто 
трофической функции. Однако среди тканей внутренней среды есть и 
такие разновидности, вроде рыхлой соединительной ткани, которые 
наделены и трофическими и механическими свойствами в равной 
приблизительно степени. Поэтому группу механических тканей нель-
зя резко отделять от трофической; правильность отнесения всех пере-
численных тканей в одну общую группу оправдывается и тем обстоя-
тельством, что все они имеют общее онтогенетическое < мезенхи-
мальное > происхождение" [110, с. 138-139].  
Сравнительно-эволюционный материал в сочетании с перекры-
вающими друг друга филогенетическим и функциональным подхо-
дами к классификации тканей позволили А.А. Заварзину выявить 
особенности, разделяющие 4 основных типа тканей на принципиаль-
но отличающиеся 2 группы.  
Эпителиальные ткани и ткани внутренней среды организма (ме-
зенхимальные, трофические или, по-иному, промежуточного типа) 
филогенетически возникли ранее остальных и определялись А.А. За-
варзиным как первичные. Этот факт был положен в основу общебио-
логических представлений о том, что эпителиально-мезенхимальные 
взаимодействия в филогенезе как более древние, появившиеся пер-
выми, а потому и более консервативные (а потому и более устойчи-
вые), служат основой для развития последующих межтканевых взаи-
модействий [96, 97, 128, 179, 271].  
В организме взрослого этим, филогенетически древним тканям, 
свойственна сохранность всех этапов дифференцировки их клеточ-
ных элементов – от камбиального до высокодифференцированного и 
специализированного. Причём, чем больше эволюционная зрелость 
организма, чем продолжительнее история его филогенетического раз-
вития, тем больше в организме этих гистологических реликтов, отра-
жающих этапы развития. Продолжительность жизни высокодиффе-
ренцированных клеток непродолжительна, поэтому в процессе жизни 
должно происходить постоянное самообновление клеток этих тканей, 
для чего и нужен камбиальный резерв. Поэтому хотя о мезенхималь-
ных камбиальных клетках А.А. Максимов писал уже в 1902, автором 
учения о камбиальном резерве (resp. – мезенхимальном резерве) счи-




Сохранность гистологических реликтов объясняет многочислен-
ность разновидностей типов тканей именно у филогенетически древ-
них тканей – эпителиальных и мезенхимальных. Каждый орган имеет 
свою собственную соединительную ткань – и глия, и мезангий, и 
фибробласты, и стромальные механоциты. Такое же разнообразие 
наблюдается и среди эпителиальных тканей – многочисленные эпи-
телии кожного типа, целомический эпителий, эпителии кишечного 
типа, железистый эпителий и ещё другие типы. Все эти эпителии как 
и соединительные ткани имеют камбиальный резерв и постоянно об-
новляются, поскольку дифференцированные и высокоспециализиро-
ванные их фенотипы недолговечны. Таким образом, материал эмбри-
онального зачатка, из которого развиваются эпителиальная и мезен-
химальная ткани, называемые ещё камбиальными, дифференцируется 
неполностью, и он продолжает дифференцироваться в течение всей 
жизни организма.  
Нервная и мышечная ткани возникли позже первичных в тесной 
связи с системой пограничных (эпителиальных) тканей и развивались 
иначе. В принципе, их эмбриональные зачатки дифференцируются 
сразу и почти полностью. Разновидностей тканей этих типов очень 
немного. Камбиального резерва ко времени завершения эмбриональ-
ного развития практически не остаётся, почему эти ткани способны к 
регенерации в значительно меньшей степени, особенно нервная, чем 
ткани филогенетически древние. Эти ткани определяются как некам-
биальные. Неспособность этих тканей к восполнению утраты своих 
элементов компенсируется их свойством долговечности и сохранно-
сти до конца жизни организма.  
По А.А. Заварзину некамбиальные ткани, особенно нервная, 
имеют структурные и функциональные признаки больше органные, 
нежели тканевые. Поэтому он считал мышечные волокна и нервные 
клетками тканевыми элементами, входящими в состав мышц и нерв-
ной системы, но не отвечающими пониманию ткани как филогенети-
чески обусловленной системе гистологических элементов, объеди-
ненных общей структурной, функцией и камбиальностью или разви-
тием.  
По перечисленным признакам А.А. Заварзин ткани эпителиаль-
ные и внутренней среды определял понятием "общие", как создаю-




низма как целого, а нервную и мышечные ткани – "специализирован-
ные".  
А.А. Заварзин, придерживаясь как и все гистологи своего време-
ни представлений о первоочерёдности развития зародышевых лист-
ков и эмбриональных зачатков, а не тканей, не оставил без внимания 
тот факт, что у провизорных органов, онтогенетический уровень раз-
вития которых соответствует практически лишь бластуле, наблюда-
ется ускоренное развития эпителиальных и мезенхимальных тканей 
[109, с. 154-155]. В ситуации отсутствия у эмбриональных зачатков 
ещё тканевой организации, тогда как провизорные органы уже её 
имеют, А.А. Заварзин увидел гистологический парадокс, на котором 
он считал нужным заострить внимание. 
В широком гистологическом сознании эволюционные взгляды 
А.А. Заварзина не получили поддержки, что видно было по положе-
ниям, высказанным А.Г. Кнорре в 1971 году. Но не только. Приводи-
мая в учебнике гистологии от 1997 г. [234, с. 90] схема производных 
зародышевых листков (рис 3.4) тождественна такой не только из мо-
нографии Б.М. Пэттена 40-летней давности (рис. 3.3), но и представ-
лениям начала 20 века, что говорит само за себя. 
В окостеневших представлениях по гистогенезу цементирующим 
было положение о невозможности тканевой дедифференцировки, 
наиболее красноречиво высказанное в той же монографии А.Г. Кнор-
ре. "Развитие – не повторение пройденного, не возврат к исходному, 
не хаотическое превращение чего угодно во что угодно и обратно. 
Развитие – в основном однонаправленный исторический процесс. Это 
в частности означает, что та или иная структура может возникнуть не 
из любой другой, а лишь из определённой предшествующей структу-
ры. Есть глубокий смысл в том, что, по крайней мере у высокоорга-
низованных животных, несмотря на тождество генотипа подавляю-
щего большинства диплоидные клеток развивающегося организма, 
каждый эмбриональный зачаток в норме даёт начало ограниченному 
кругу тканевых производных, а каждая ткань возникает из одного эм-
брионального зачатка. Клеточный материал каждого из зародышевых 
листков становится детерминированным в направлении образования 
совершенно определенного, хотя всё ещё широкого круга тканевых 
производных.  В пределах каждого из трёх зародышевых листков со-












риала, но по отношению друг к другу зародышевые листки не взаи-
мозаменяемы. Под дедифференцировкой можно понимать лишь не-
которое снижение уровня дифференцированности, снятие некоторых 
морфологических и функциональных проявлений дифференциации, 
но не потерю тканевой специфичности и не "возврат" к первоначаль-
ному раннеэмбриональному "индифферентному" состоянию. Разви-
тие не может пойти вспять и вернуться к уже пройденному этапу. 
Даже в пределах обширной, сборной группы эпителиальных тканей у 
позвононочных не бывает взаимопревращений кожного и кишечного 
эпителиев или кишечного и целомического эпителиев. Тем более сле-
дует считать окончательно ушедшими в область прошлого представ-
ления о превращениях эпителиев в соединительную ткань и обратно, 
ведущее начало ещё от Вирхова" [128, с. 70-71; 76, 238-239, 379-380]. 
Лейтмотивом изучения конкретных механизмов эмбриогенеза в 
биологии развития (эмбриологии) на протяжении всего ХХ века было 
положение о том, что в клеточных ядрах специализированных, высо-
кодифференцированных клеток наличествует весь генетический ма-
териал оплодотворенной яйцеклетки (зиготы), почему у них бóльший 
запас генетической информации остается нереализованным; что лю-
бая специализированная клетка содержит не только функционирую-
щие, но и неактивные гены, которые под воздействием дерепресси-
рующих факторов могут, вероятно, быть активированы. Со второй 
половины ХХ века изучение механики эмбриогенеза целенаправлен-
но шло в сторону выяснения молекулярных аспектов репрессии и де-
репрессии генов как непосредственных механизмов детерминации, 
комитирования, дифференцировки клеток и тканей, а также их транс- 
и дедифференцировки.  
Нобелевская премия в области медицины или физиологии в 2012 
году была присуждена С. Яманаки и Дж. Гёрдону за открытие воз-
можности перепрограммирования дифференцированных клеток в 
плюрипотентные. С. Яманаки удалось манипуляциями всего над че-
тырьмя генами превратить вполне дифференцированный фибробласт 
из кожи мыши в плюрипотентную стволовую клетку, то есть дедиф-
ференцировать клетку. И из этой индуцированнной плюрипотентной 
стволовой клетки оказалось возможным вырастить новую мышь, то 
есть вызвать повторную дифференцировку.  
Однако принципиальная возможность полной обратимости диф-




реата этой премии – Дж. Гёрдона, выполненных им ещё в минувших 
60-х годах: при введении в энуклеированную яйцеклетку лягушки яд-
ра зрелого энтероцита этого же вида животного ему удавалось вырас-
тить головастика, развившегося в нормальную лягушку. О значимо-
сти работ Дж. Гёрдона для биологии свидетельствует тот факт, что 
Кембриджский институт клеточной биологии и рака ещё при жизни 
Дж. Гёрдона, в 2004 году был переименован в Гёрдоновский инсти-
тут. Однако работы, аналогичные гёрдоновским, были выполнены на 
тритонах нашим соотечественником Г.В. Лопашовым в 40-м году 
ушедшего века, послужившие, в принципе, прототипом для будущих 
исследований Дж. Гёрдона. У себя дома продолжение этих работ то-
гда стало невозможным. 
Добиться перепрограммирования взрослых стволовых клеток в 
стволовые плюрипотентные, так, что они становились универсаль-
ными юными клетками, способными дифференцироваться в любой 
тип тканей, удалось, конечно, не только с помощью новых техноло-
гий по изучению молекулярных и биохимическим механизмов разви-
тия организма, но и формирования принципиально новых представ-
лений по цито- гисто- и органогезу.  
Одним из них явилось представление об эпителиально-
мезенхимальной трансформации (ЭМТ). Концепция ЭМТ зародилась 
и сформировалась в эмбриологии как объяснение механизмов цито- 
гисто- и органогенезов в ходе эмбриогенеза почти всех многоклеточ-
ных животных. Впервые её положения были сформулированы Э. Хей 
(E. Hay) в 1985 году [427, 428, 429]. Однако очень скоро эта концеп-
ция вышла за пределы эмбриологии  стала популярной в биологиче-
ской литературе [53, 56, 130, 311, 378, 385, 419, 426, 431, 430, 437, 
459, 467, 499, 506, 507, 516, 520, 521, 526, 530, 540, 545, 547, 559, 600, 
617, 662, 664]. 
На сегодня включение в понятие "ткань" дифферона как сово-
купности клеток одной гистогенетически детерминированной линии 
развития от стволовой, наименее дифференцированной клетки до вы-
сокодифференцированной и специализированной, то есть до терми-
нально дифференцированной клетки, придало пониманию ткани под-
линно эволюционный характер, позволивший в понятиях ткани опи-
сывать структуры, ранее относящиеся к недифференцированной кле-
точной массе – моруле, бластуле гаструле, зародышевым листкам и 




цесса гистогенеза на прогистогенез и собственно гистогенез, расчле-
нявшим в нём целостность исторического момента развития. Возник-
новению понятию дифферона способствовало начавшееся с конца 60-
ых годов активное изучение стволовых клеток, на старте которого 
находились исследования А.Я. Фриденштейна и его соратников [243, 
244, 242], экспериментально доказавших существование стромальных 
механоцитах костного мозга и лимфоидных органах. Эти кардиналь-
ные морфологические составляющие кроветворного микроокружения 
в настоящее время получили международное обозначение как "муль-
типотентные мезенхимальные стромальные клетки" (ММСК), по-
скольку обладают, как оказалось, потенцией к образованию колоний 
нескольких линий мезенхимальных клеток и к развитию дифферонов 
любой клеточной линии. Значимость работ А.Я. Фриденштейна и его 
коллег в области стволовых клеток стала очевидной лишь в послед-
нее время. В отечетвенной гистологии первыми В.П. Михайлов и Г.С. 
Катанис (1977, [165]) в определение ткани, как основополагающего 
понятия для этого раздела биологии, включили стромальные клетки.  
Теперь эпителиальной тканью, возникающей в онтогенезе пер-
вой, считаются бластомеры бластоцисты, характеризующаяся (ткань) 
иными, чем принятые в классической гистологии и застрявшие в ме-
дицинском сознании критериями только пограничности и высокой 
специализации. Эпителием стали называться клеточные массы, обла-
дающие такими характеристиками, как плотное прилегание клеток 
друг к другу, образующее как минимум монослой; тесные клеточные 
контакты, создающиеся наличием на клеточной поверхности специ-
альных образований, идентифицирующиеся как цитокератины и Е-
кадгрины и являющиеся маркёрами эпителиальной ткани; отсутствие 
межклеточного вещества; неровности клеточной поверхности для 
увеличений её площади; отсутствие у клеток миграционной способ-
ности; гетерополярность, призматичность клеток, то есть специали-
зация клеточной поверхности на латеральную и базальную с соответ-
ственным расположением клеточных каналов и клеточных насосов и 
с определенной ориентацией компонентов цитоскелета; признаки ма-
лой функциональной дифференцированности клеток. Перечисленные 
свойства, кроме последнего, присущи и дефинитивным, то есть высо-
коспециализированным, эпителиям сформировавшегося организма.  
Дальнейшее развитие зародыша нуждается не только в увеличе-




тип неподвижных эпителиальных клеток должен измениться. Это из-
менение фенотипа реализуется запуском генетической программы га-
струляции. Межклеточные соединения ослабевают и разрушаются, 
расположение клеток становиться рыхлым; они приобретают отрост-
чато-веретенообразные, напоминающие фибробласт очертания; ти-
пичным для клеток становится одиночность расположения; клетки 
приобретают способность к миграции, обеспечивающейся перестрой-
кой внутриклеточных филаментов цитоскелета, имеющих специфи-
ческие иммунногистохимические маркеры – виментин, немышечный 
актин, α-гладкомышечный актин, N-кадгерины, а также экспрессией 
генов металлопротеиназ; базально-латеральная полярность клеток 
меняется на передне-заднюю относительно траектории движения; 
увеличивается выживаемость клеток, их резистентность к апоптозу, 
они теряют свойственную их предшественникам иммуноагрессив-
ность (рис. 3.5-3.7). 
Вновь образованные клетки называются мезенхимальными, 
сформированная ими ткань – мезенхимой, а процесс превращения 
эпителиев в мезенхиму – эпителиально-мезенхимальной транс-
формацией (ЭМТ). То есть, в отличие от прошлого, теперь признаёт-
ся, что мезенхима образуется не из мезодермы после формирования 
зародышевых зачатков, а, напротив, последние образуются из мезен-
химы. Одним из кардинальных свойств мезенхимальных клеток явля-
ется продукция ими коллагенов, но преимущественно I и III типов, а 
также других компонентов внеклеточного матрикса, участвующих в 
межклеточных взаимодействиях как способе реализации мезенхимой 
своей морфогенетической функции.  
Под влиянием генетических программ развития мезенхимальные 
клетки теперь уже процессом мезенхимально-эпителиальной транс-
формации (МЭТ) превращаются обратно в эпителиальные, из кото-
рых под влиянием генетической программы образования зародыше-
вых листков и зачатков вновь процессом ЭМТ превращаются в ме-
зенхимальные. Эмбриональное развитие и представляет из себя смену 
чередующихся ЭМТ и МЭТ – а обратимость дифференцировки до-
пускает такую возможность, – в процессе которых мезенхима, пара-
кринно регулируя детерминацию, пролиферацию, миграцию, диффе-
ренцировку и функциональную активность клеток различных диффе-






Рис. 3.5. Эпителиально-мезенхимальная трансформация [213]). 
 
Форма мезенхимальных клеток, напоминающая фибробласт – ро-
доначальную клетку соединительнотканного, то есть фибробластиче-
ского дифферона, и такое же массаметрическое преобладание внекле-
точного матрикса над клеточным материалом у мезангиальных родо-
начальных клеток, что и у всех клеток только фибробластического, 
но не гемопоэтического, ангиогенного и адипоцитарного дифферона, 
объясняют укрепившуюся с начала ХХ столетия ассоциацию мезен-
химы с соединительной тканью, хотя, в принципе это не одно и то же, 
о чём уже говорилось. 
Под влиянием генетических программ развития мезенхимальные 
клетки теперь уже процессом мезенхимально-эпителиальной транс-
формации (МЭТ) превращаются обратно в эпителиальные, из кото-
рых под влиянием генетической программы образования зародыше-
вых листков и зачатков вновь процессом ЭМТ превращаются в ме-





Рис. 3.6. Эпителиально-мезенхимальная трансформация [213]. 
 
чередующихся ЭМТ и МЭТ – а обратимость дифференцировки до-
пускает такую возможность, – в процессе которых мезенхима, пара-
кринно регулируя детерминацию, пролиферацию, миграцию, диффе-
ренцировку и функциональную активность клеток различных диффе-
ронов, обеспечивает развитие плода.  
Эпителиально-мезенхимальные и мезенхимально-эпителиальные 
трансформации в эмбриогенезе являются частными случаями транс- и 
дедифференцировок. Молекулярные и биохимические механизмы 
этих трансформацией (переходов), обеспечивающие попеременное 
включение одних и выключение других генетических программ раз-
вития, во многом уже опознаны. 
Механические воздействия на клетки, силы химического и осмо-
тического градиентов окружающей среды, активные формы кислоро-
да, естественные медиаторы межклеточных взаимодействий (цитоки-
ны, ростовые, митогенные и колониестимулирующие факторы), ком-
поненты внеклеточного матрикса, биологически активные вещества 
взаимодействуют с клеточными рецепторами, активирующие внутри-




NF-kβ, Parf6, Smurf1, … ), в свою очередь активирующие и/или инги-
бирующие регуляторы трансляции (Twist, Zeb1, Zeb2, Lef-1, 
Snail/Slug, Sip1, Oct3/4, Sox2, Nanog, Sox4, Klf4, с-Myc, … ). Таким 
способом поступающие с клеточной поверхности сигналы получают 
доступ к геному, репрессируя одни и экспрессируя другие его участ-
ки, тем самым меняя гистогенетические пути детерминированного 
развития клеток, приводящие к изменениям их фенотипов. Однако, 
прежде чем "добраться" до генов, эти сигналы предварительно со-
здают специфический эпигенетический статус (через изменение хро-
матина), который уже непосредственно воздействует на геном. По-
мимо описанных сигнальных и регуляторных каскадов гистогенети-
ческих трансформацией предполагается существование ещё большо-




Рис. 3.7. Схема ЭМТ и МЭТ. (по R. Kalluri, 2003 c модификацией [459]). 
 
ЭМТ может быть отслежена по изменению внешнего вида клеток 
при обычной световой микроскопии по исчезновению полярности 
клеток, появлению у них миграционной способности и изменению 
внешнего вида, затрудняющего отличие их от фибробластов. Но это 




детерминированные в сторону трансформации в мезенхимальные и 
уже приобретшие маркёры, свойственные мезенхимальным клеткам – 
виментин, немышечный актин, десмин, α-гладкомышечный актин, N-
кадгерин, и продуцирующие в экстрацеллюлярный матрикс коллаген 
и гликозаминогликаны, визуально могут ещё сохранять свой прежний 
фенотип. А.Г. Кнорре, негативно относившийся к возможности взаи-
мозаменяемости клеток и тканей, тем не менее констатировал, что 
при развитии мезодермы и образовании спланхнотомов клеточный 
материал приобретает эпителиоподобное строение и что эта "эпите-
лизация" распространяется в периферическом направлении, охваты-
вая и внезародышевые части мезодермы…" [128, с. 342]. Поэтому до-
стоверная идентификация фенотипа клетки в настоящее время прово-
дится только иммуногистохимическими и иммуноферментативными 
методами.  
Уже с ранней стадии гаструляции эмбриональные стволовые 
клетки начинают создавать все типы мультипотентных стволовых 
клеток эмбриона и взрослого организма (мезенхимальные стволовые 
клетки), степень комитированности которых определяется стадией 
эмбрионального развития. Унипотентные тканеспецифические ство-
ловые клетки возникают на поздних стадиях эмбрионального периода 
и сохраняются во взрослых тканях и органах как пул самообновляю-
щихся клеток костного мозга, кишечника, эпидермиса, печени, серд-
ца и почек и других органов. Считается, что костный мозг потенци-
ально может содержать весь набор гетерогенной популяции стволо-
вых клеток, как гемопоэтических, так и негемопоэтических, начиная с 
ранних плюрипотентных до тканеспецифических, почему он рас-
сматривается универсальным источником стволовых клеток для реге-
нерации и восстановления тканей в постэмбриональном онтогенезе. 
Таковы на сегодня новые представления о тканях, потенциальных 
возможностях их развития и взаимопревращений. Концепция ЭМТ 
подтвердила представления и Р. Вирхова о способности эпителиев к 
синтезу коллагена, и А.А. Максимова о мезенхимальном резерве, и 
А.А. Заварзина о камбиальном резерве и об "активной" мезенхиме, 
филогенетической первичности эпителиально-мезенхимального вза-
имодействия, трофической, морфогенетический функции мезенхимы 
и статуса её как ткани. Светоносными, но, к сожалению, не плодо-
носными для свого времени, и не по их вине, оказались воззрения и 




но-мезенхимальных взаимодействиях, и А.Я. Фриденштейна о стро-
мальных механоцитах костного мозга.  
Отечественная гистология, да и не только отечественная, сохра-
няют пока что заговор молчания вокруг концепции ЭМТ, оканчивая 
изложение истории развитии гистологии именами А.Г. Кнорре и А.А. 
Клишова. Сам же А.А. Клишов в 1984 году оценивал состояние ги-
стологии как кризисное [127] в связи с отсутствием общепризнанного 
определения понятия ткани, системы ткани, отсутствия общеприня-
той классификации тканей и старомодными попытками противопота-
вить протогистогенез (дробление, гаструляцию) гистогенезу. Учеб-
ные издания по гистологии уже XXI века [40, 41, 51, 85, 86, 125, 132, 
145, 235, 272] ни словом не обмолвились в отношении новой концеп-
ции гистогенеза, приводя схемы зародышевых листков и эмбрио-
нальных зачатков из монографии Б.М. Пэттена, рисунки – из учебни-
ков А.А. Заварзина, А.Г. Кнорре, иллюстрирующие не совсем удач-
ные в работах этих учёных уже отзвучавшие представления и о тка-
нях, и о последовательности гисто- и органогенезов. 
Понятие эпителиально-мезенхимальной трансформации, исполь-
зуемое в эмбриологии для обозначения морфогенеза плода (в широ-
ком понимании морфогенеза как цито- гисто- и органогенеза), оказа-
лось приемлемым для рационального объяснения ряда клинических 
феноменов. До неё возникающие у взрослой особи патологические 
феномены с признаками эмбриональности списывались на сохранив-
шиеся в организме эмбриональные элементы, как например, в теории 
J.F. Cohnheim о развитии опухолей из зародышевых зачатков. Пред-
ставления об имеющемся в организме мезенхимальном резерве, со-
хранности камбиальных элементов высказывались многими гистоло-
гами, начиная с А.А. Максимова. Изучение стволовых клеток показа-
ло, что к разыгрывающимся во взрослом состоянии цито- и гистоге-
нетическим морфогенетическим метаморфозам могут быть причаст-
ны, помимо органных резидентных стволовых клеток, пришлые ство-
ловые клетки костного мозга. Концепция же ЭМТ к этим двум источ-
никам низкодифференцированных клеток добавила местно образую-
щийся из эпителия фенотип мезенхиальных клеток.  
С позиций феномена ЭМТ закономерности развития фиброза при 
заболеваниях оказались тождественными закономерностям гистоге-
нетических превращений, наблюдаемым в период эмбриогенеза, в ко-




стогенетических фенотипов. Эпителиальные клетки при участии того 
же каскада механизмов регуляции фенотипа клетки, который исполь-
зуется в эмбриогенезе, реверсируют в фенотип клеток своих гистоге-
нетичеких предшественников, то есть в мезангиальные клетки фиб-
робластической направленности, как первоначально предполагалось,. 
Однако оказалось, что плюригистологические потенции мезенхи-
мальных клеток допускают в случае патологии развитие в финале 
ЭМТ не только фиброзной, но и костной, хрящевой, мышечной или 
жировой тканей. 
Представления об ЭМТ как новой парадигме патологии всё 
глубже и глубже проникают в медицину [459, 540, 617]. С позиций 
этой концепции трактуется развитие нефросклероза [378, 493, 520, 
602]; рассматривается природа интерстициальных заболеваний лёг-
ких и их кальцификации [130, 168, 426, 467, 537, 659]; объясняется 
инвазивность онкологического процесса [54, 56]; сброшен ореол та-
инственности с прогрессирующей оссифицирующей фибродисплазии 
[461, 494] и гетеротопических оссификаций мягких тканей у обез-
движенных больных [557]; изучаются кардио- и атеросклероз [48, 
169, 258, 458], не говоря уже об онкологии и регенеративной меди-
цине.  
ЭМТ в патологии представляет феномен гистологической ретро-
градной рекапитуляции, то есть возвращения к уже пройденным ра-
нее этапам развития и относится к частному случаю рекапитуляции 
как повторяемости структурного и функционального в индивидуаль-
ном развитии. Повторяемость как момент преемственного прогрес-
сивного развития органического мира, как удержание элементов 
пройденных ступеней эволюции уже давно осознан биологией как 
важнейшая особенность развития органического мира. Закономерно-
сти соотношения онтогенетического (индивидуального) и филогене-
тического (видового) определены в биологии понятием "рекапитуля-
ция", или, что почти тоже самое, "биогенетическим законом", красно-
речиво охарактеризованные ставшим уже афоризмом определением 
Э. Гекелля – "онтогенез повторяет филогенез". По Э.Н. Мирзояну "… 
принцип рекапитуляции представляет коренное свойство живой ма-
терии сохранять в онтогенезе современных форм (в структуре, функ-
ции, химизме) признаки далеких предков" [164, 163]. 
Однако в нормальных, естественных условиях существования 




маскированы и проявляется в основном в период эмбрионального 
развития и в начальном постнатальном периоде. Вскрыть замаскиро-
ванные во взрослом организме функциональные следы прошлого, 
сделать их явными могут только патологические условия, возникаю-
щие при заболевании или создающиеся экспериментально. 
Л.А. Орбели фиксировал внимание физиологов на том факте, "… 
что клиника натолкнулась на мысль, что в известных случаях некото-
рые симптомы болезни представляют собой отголосок того, что име-
ло место на более ранних этапах развития; что в некоторых случаях 
мы имеем дело с отголоском эволюционного процесса, с возвращени-
ем к тем функциональным отношениям, которые характерны для бо-
лее ранних периодов развития" [186].  
Л.А. Орбели апеллировал к представлениям английского невро-
лога конца XIX века Д.Х. Джексона (J.H. Jackson), который подошёл 
к оценке патологических проявлений в неврологии с точки зрения 
эволюционного возраста поражённых нервных структур. Д.Х. Джек-
сон делил нервную систему по критерию её эволюционной организа-
ции на три уровня, ответственные за психические функции: низший, 
представленный спинным мозгом и варилиевым мостом; средний – 
моторную область коры головного мозга, и высший – префронталь-
ную область. Им была сформулирована закономерность "сопротивле-
ния" психической функции её нарушению при болезни в зависимости 
от эволюционного возраста пораженной структуры, получившая 
название "закон (принцип) Джексона": … недавно возникшие в эво-
люции познавательные (когнетивные) функции нарушаются и исче-
зают первыми; и чем эволюционно древнéе функция, тем она позже 
утрачивается. Эта же закономерность устойчивости проявляется и 
для приобретенных функций: чем раньше в индивидуальной жизни 
нéчто было выучено, тем оно более устойчиво перед лицом разруша-
ющего фактора".  
К этому же времени относится высказывание И.И. Мечникова о 
назревшей необходимости создания сравнительной патологии: " … в 
медицине до сих пор ещё упорно игнорируется все патологические 
явления низших животных. А между тем эти последние, представляя 
условия, наиболее простые и первобытные, дают, так сказать, ключ к 
пониманию сложных патологических явлений, входящих в область 
медицины" [162]. А физиологическое (функциональное), о котором 




Возврат к древним формам нервной деятельности Д.Х. Джексон 
называл "диссолюцией". В 1884 году он писал "… Я давно полагал, 
что рассмотрение болезней нервной системы с точки зрения возврата 
к предшествующим ступеням эволюции, то есть с точки зрения дис-
солюции, могло бы нам оказать большую помощь при исследовании 
нервных болезней" [123, с. 216].  
О высвобождении функций древних уровней приспособлений по-
сле выключения высших уровней приспособительных механизмов 
писал в это же время и немецкий невролог и анатом, основоположник 
сравнительной анатомии нервной системы Л. Эдингер (L. Edinger).  
Эволюционный подход был также использован в конце XIX века 
французским психологом Т. Рибо (Т. Ribot) в объяснении закономер-
ности процесса разрушения памяти, наблюдаемой при старении или 
при прогрессирующей амнезии в случаях заболевания. По закону ре-
грессии, или обратного "развития памяти", разрушение её всегда про-
текает в одной и той же последовательности: вначале нарушаются 
недавние воспоминания, а потом оно распространяется на всё, что 
связано с умственной деятельностью; ещё позже нарушаются чув-
ствования и привычки. Инстинктивная память, характеризующаяся 
самой стойкой организацией, нарушается в последнюю очередь. Вос-
становление памяти, если оно происходит, совершается в последова-
тельности, обратной разрушению. 
Современники увидели в Д.Х. Джексоне лишь открывателя одной 
из форм эпилепсии, не обратив внимания на его эволюционные идеи, 
пока в 20-х годах ХХ века они не были изданы под редакцией Г. Геда 
[39]. Эти идеи получили развитие в работах М.И. Аствацатурова, ко-
торый проходил стажировку во время заграничной командировки у Л. 
Эдингера, а с 1917 по 1936 год был начальником кафедры неврологии 
Военно-медицинской академии в Петрограде. По признанию Л.А. 
Орбели, М.И. Аствацатуров "… в течение многих лет проводил эво-
люционный принцип в неврологии" [184].  
Б.С. Дойников, сменивший М.И. Аствацатурова после его смерти 
на посту начальника кафедры неврологии (и под руководством кото-
рого был обобщён опыт неврологической помощи в Великой Отече-
ственной войне 1941-1945 гг.) писал о нём следующее: " 
…Безусловно самым выдающимся в научном творчестве Михаила 
Ивановича, принесшим ему славу далеко за пределами СССР, выдви-




высокую ступень, было последовательное и систематическое внедре-
ние метода биогенетического анализа в изучение симптоматологии 
нервных заболеваний. В приложении к невропатологии этот метод 
основывается на данных эволюции нервной системы и её функций. 
Этот метод явился ключом к пониманию ряда явлений в патологии 
нервной системы, до того объяснений не имевших. Он позволил свя-
зать воедино целый ряд отдельных, разрозненных клинических фак-
тов. Весьма многое было сделано Михаилом Ивановичем в этом 
направлении по отношению к двигательным расстройствам. Однако, 
не менее успешным оказалось применение метода биогенетического 
анализа в освещении проблемы расстройств чувствительности и пси-
хосоматических взаимоотношений. И здесь многим фактам даётся 
объяснение, как и симптомам поражения пирамидного пучка с точки 
зрения эволюционного учения" [89]. 
По А.И. Карамяну, М.И. Аствацатуров показал, что "…при по-
вреждении коры головного мозга или пирамидной системы, возник-
ших на самых поздних стадиях фило- и онтогенетического развития, 
происходит реставрация тех форм рефлексов (Бабинского, Бехтерева, 
сосательного, хватательного – "симптомы орального автоматизма" – 
и другие), которые на ранних стадиях развития у детей и у высокоор-
ганизованных животных обнаружились при раздражении соответ-
ствующих рефлексогенных зон. М.И. Аствацатуров, рассматривая эти 
формы нервной деятельности с точки зрения эволюционного учения, 
подчеркивал, что эти симптомы "должны быть рассматриваемы как 
"рудиментарные функции", т. е. как остатки таких функций, которые 
существовали в филогенетическом прошлом, но потом были подав-
лены высшими отделами центральной нервной системы, а при пора-
жении пирамидных путей восстанавливаются вновь благодаря воз-
никшему разобщению между неоэнцефалическими и палеоэнцефали-
ческими отделами. М.И. Аствацатуров полагал, что "… одни анато-
мические или патологические данные не всегда являются достаточ-
ным для освещения клинических явлений. Их истолкованию может 
способствовать использование данных эволюционного учения" [123, 
с. 216].  
На эволюционных позициях при трактовке патологии стоял и 
невролог М.Б. Кроль (привлекавшийся к лечению В.И. Ленина, а в 
1934-1938 гг. занимавший должность главного врача Кремлёвской 




имеем дело с появлением других реакций, других видов функциони-
рования, отличающихся от нормальных реакций и функций своей не-
адекватностью данной ситуации, условиям окружающей среды", – 
писал он. И далее: "…Нередко мы эти реакции можем осмыслить с 
точки зрения онто- и филогенеза, так как они как бы соответствуют 
иной окружающей среде, по отношению к которой, … в филогенезе 
когда-то были адекватны." [123, с. 217]. 
Обобщая идеи вышеперечисленных исследователей, Л.А. Орбели 
писал о том, что либо эксперимент с механическим удалением части 
морфологической структуры, либо утрата части органа в клинических 
условиях вызывают, оказывается, не механическое выключение тех 
или иных функциональных взаимоотношений и взаимодействий, вы-
зывают не просто картину выпадения какой-то функции, а регрессив-
ную перестройку органа, которая приводит его к возврату на какой-то 
значительно более ранний этап развития с видоизменением характера 
его деятельности. Патология, клиническая и экспериментальная, 
предоставляет возможность, таким образом, проследить историю раз-
вития функции, только в обратной её последовательности. А из этого 
следует, что многие из филогенетически и онтогенетически ранних 
механизмов функционирования у взрослого организма сохранены, но 
находятся в супрессированном до поры до времени состоянии.  
Таким образом, клиника представляла физиологии доказатель-
ства угнетения, маскировки деятельности, ранее присущей органу, и 
подчинение его функционирования иерархически более высшему 
уровню регуляции, связанной в ходе эволюционного развития с усо-
вершенствованием морфологической организации органа или си-
стемной регуляции его деятельности.  
Наиболее полно закономерности эволюционного развития с при-
влечением всех приёмов исследования, о которых говорил Л.А. Ор-
бели, – сравнительно-эволюционного (то есть филогенетического), 
онтогенетического и клинического с примыкающим к ним экспери-
ментального (или наоборот – экспериментального с примыкающим к 
нему клинического) – были изучены на примерах патологии цен-
тральной нервной системы и нервно-мышечном приборе благодаря 
идее нервизма, зародившейся и взращённой в отечественной физио-
логии и медицине С.П. Боткиным, И.М. Сеченовым, Н.Е. Введен-




Л.А. Орбели и его учениками было показано, что денервация 
мышцы взрослого животного приводит к "расползанию" холиноре-
цептивных структур по мембране мышечного волокна, в результате 
чего холинорецептивное поле по своему строению становилось по-
добным таковому у эмбриональной мышцы [187]. 
Но эволюционная физиология, располагая доказательствами в 
пользу трактовки ряда клинических неврологических проявлений как 
клинического эквивалента более ранних стадий эволюционного раз-
вития нервной системы, не нашла для них должного термина, как 
например это было сделано Д.Х Джексоном в форме понятия "диссо-
люция", означающего возвращение на более низкую ступень разви-
тия. У предшественников Л.А. Орбели и у него самого можно встре-
тить описательные формулировки, как например, "высвобождение 
функций древних уровней" (Л. Эдингер), "рудиментарные функции", 
"остатки ранних функций" (М.И. Аствацатуров), "возвращение к бо-
лее раннему этапу развития", "отголосок того, что имело место на бо-
лее ранних этапах развития", "отголосок эволюционного процесса", 
"отражение пути, который прошел организм в процессе развития", 
"отражение эволюционного процесса", "возврат функциональных 
свойств", "старые функциональные отношения выплывают на сцену" 
(Л.А. Орбели).  
При всей очевидности при заболеваниях феномена повторения 
функциональными отношениями таковых на более ранних этапах ис-
торического развития Л.А. Орбели не воспользовался понятием "ре-
капитуляция" – термином, широко использующимся в то время в 
биологии как синонимом биогенетического закона. В то же время он 
писал (1941), что "… мы считаем возможным подходить к вопросу с 
точки зрения биогенетического закона, как он впервые был сформу-
лирован, считая, что всё, что имело место в филогенезе, должно 
иметь место и в онтогенезе, и что эмбриональное развитие обязатель-
но должно во всех деталях повторять то, что имело место в истории 
развития вида. Конечно, в этом отношении мы должны считаться с 
достижениями эволюционной морфологии, учесть те поправки, кото-
рые был сделаны рядом морфологов-дарвинистов" [185].  
Не вдаваясь в анализ общебиологической проблемы теории река-
питуляции и биогенетического закона, следует всё же отметить, что 
хотя бурная полемика вокруг них развернулась уже в конце XIX века, 




можно судить по отечественным публикациям Э.Н. Мирзояна и А.Г. 
Кнорре [129, 163, 164]. Биогенетический закон как частный феномен 
повторяемости истории развития поколений в истории развития ин-
дивидуума постепенно потерял первоначальное содержание, вложен-
ное в него Э. Геккелем, и всё более сливается с теорией рекапитуля-
ции, находящейся и по сей день на стадии формирования. Разделы 
биологии – а она как теория должна охватывать все общебиологиче-
ские аспекты – представлены в ней явно диспропорционально с прак-
тическим отсутствием в ней, к примеру, раздела физиологии. В моно-
графии Э.Н. Мирзояна "Развитие учения о рекапитуляции" (1974) по-
нятие "эволюционная физиология" встретилось один раз. 
Правильнее будет всё же сказать, что эволюционная физиология 
просто не успела терминологически определиться с феноменом, по 
сути тождественным рекапитуляции в биологии развития. Скоропо-
стижно-загадочные смерти и В.М. Бехтерева, и М.И. Аствацатурова, 
и М.Б. Кроля, гонения на Л.А. Орбели приостановили развитие эво-
люционного подхода к оценке функциональных проявлений как в са-
мой физиологии, так и в медицине.  
Возрождение эволюционной физиологии и её развитие с середи-
ны 50-х годов минувшего века происходило практически только 
структурами физиологической науки в университетах и институтах 
физиологии, но уже без широкого привлечения к нему (возрождению) 
клинической патологии, хотя Л.А. Орбели незадолго до своей кончи-
ны в 1956 г. речь на торжественном акте в связи с 158-летием Воен-
но-медицинской академии обозначил как "О взаимоотношениях эво-
люционной физиологии и медицины" [184].  
Представления Л.А. Орбели о "возврате функциональных 
свойств" при клинической патологии были возрождены и патофизио-
логами. Г.Н. Крыжановский (1978, [142]) видел феномены физиоло-
гических ретроградных рекапитуляций в дезинтеграции функцио-
нальных систем с высвобождением из-под контроля и растормажива-
нии частей системы, появления у них репрессированных ранее степе-
ней свободы и известной автономизации. Обнаруженное Л.А. Орбели 
"расползание", "растекание" по мембране мышечного волокна взрос-
лого животного холинорецептивных структур после его денервации 
Г.Н. Крыжановский без всяких оговорок называл рекапитуляцией хо-
линорецепторной зоны по эмбриональному типу и указывал на уча-




структурных генов в результате биологического растормаживания в 
норме репрессированных процессов.  
По Г.Н. Крыжановскому, "… любая физиологическая система ха-
рактеризуется тем, что все её части функционально и структурно 
комплементарны друг другу и их деятельность направлена на дости-
жение единого биологически полезного результата. Это означает со-
подчинение общей программе каждой части системы и поэтому огра-
ничение собственной деятельности частей системы как самостоя-
тельных образований. Объединение частей системы в виде создания 
морфофункциональных связей с определенной степенью жесткости, 
либо в виде временнóй комбинации функциональных отношений 
означает одновременное отсечение у интегрируемых частей всех дру-
гих степеней свободы, ненужных для выполнения данной функции.  
Такое отсечение необходимо: оно обеспечивает уменьшение био-
логических помех, так называемых физиологических шумов, и эко-
номное, и адекватное выполнение функции. Данная закономерность 
отчетливо проявляется при становлении любой функции в фило- и 
онтогенезе, при выработке условных и безусловных рефлексов, при 
обучении, воспитании навыков и т. д. Эта "потеря" степеней свободы, 
однако, представляет собой не морфологический дефект и не пассив-
ную утрату функциональных возможностей структуры, а их активное 
торможение. Функционирование такого тормозного контроля являет-
ся важнейшей частью системы" [141, 142]. 
Г.Н. Крыжановский поднял морфологическую проблему "дедиф-
ференцировки" тканей как растормаживание тканевых структур. Он 
полагал, что биологическая дерепрессия имеет огромный диапазон 
проявлений, что физиологические дерепрессии относятся к одному из 
важнейших механизмов осуществления функций, и что в организме 
происходят постоянные и сопряженные процессы генетической дере-
прессии. По его убеждению, в условиях патологии происходит пато-
логическая дерепрессия, которая имеет место во всех биологических 
системах с образованием патологических функциональных систем, 
формирующих дисрегуляторную патологию с соответствующими 
синдромами [141].  
Идея рекапитуляции в патологии встретила возражение со сторо-
ны, как это ни странно, морфологических наук, первыми приобщив-
шимся и к историческому методу в биологии, и к эволюционной идее. 




в лице А.Г. Кнорре к представлениям о возможности возврата к пер-
воначальному раннеэмбриональному индифферентному состоянию 
[128, с. 70]. 
Идея Г.Н. Крыжановского о дизрегуляторной патологии не 
встретила понимания и со стороны клинических морфологов, не уви-
девших в ней ничего, кроме покушения на принцип морфологическо-
го детерминизма [222, с. 68-81], на который эта концепция и не дума-
ла замахиваться. 
В унисон представлениям Л.А. Орбели и Г.Н. Крыжановского о 
функциональных рекапитуляциях как сущности ряда патологических 
процессов, придающих этой рекапитуляции статус типовой общепа-
тологической реакции, звучали идеи В.А. Неговского по патофизио-
логическим закономерностям угасания и восстановления жизненных 
функций организма, установленных реаниматологией при изучении в 
эволюционном аспекте проблемы умирания и оживления организма 
[174, 175]. По В.А. Неговскому, "… общей закономерностью при уга-
сании функций ЦНС является последовательность выключения раз-
личных ее отделов, начиная с более молодых и сложных к более про-
стым и древним. Здесь наиболее отчетливо выступает филогенетиче-
ски обусловленная большая ранимость молодых образований; … в 
процессе умирания угасание функций отдельных органов и систем 
происходит в строго определенной последовательности: раньше пре-
кращается деятельность филогенетически более молодых образова-
ний и позже – более древних". В.А. Неговский полагал, что изучение 
распада функций в процессе умирания может помочь в понимании 
сущности жизни.  
Рассмотрение причинности бóльшей устойчивости филогенети-
чески более древних структур не входит в задачу изложения, хотя, 
конечно, эта проблема не могла не обсуждаться в литературе, напри-
мер, по синергетике, коль скоро речь идёт о биологических системах. 
Можно сослаться на объяснение этой закономерности с позиций вто-
рого закона (начала) термодинамики: более организованные системы 
являются с термодинамической точки зрения менее устойчивыми, по-
скольку бóльше подвержены энтропии, то есть обладают высокой ме-
рой необратимого рассеивания энергии (Качесов В.А.) [124].  
Эволюционная идея, исторический метод (по К.А. Тимирязеву 
[231]) начали овладевать и клиническим мышлением. Так, можно со-




явления рекапитуляции при патологии человека" (1976), в которой и 
по названию, и по содержанию понятие "рекапитуляция" использова-
лось автором статьи для оценки с позиций эволюционного учения ря-
да патологических явлений морфологического порядка: некоторые 
формы уродств, аномалий и пороков развития; ряд болезней накопле-
ния; неопластические состояния с выработкой эмбриоспецифических 
белков; появление фетального гемоглобина при гемоглобинопатиях 
[166]. В последние годы появились публикации В.В.Новицкого и со-
ват. "Гемопоэз, гормоны, эволюция" (1997) [180], В.А Качесова "Ос-
новы интенсивной реабилитации. Травма позвоночника и спинного 
мозга" (2001) [124], Я.Ю. Багрова, Н.Б. Манусовой "Эволюция и бо-
лезнь" (2010) [43], А.Г. Бабаевой, Н.М. Геворкян "О рекапитуляции 
при регенерации и заболеваниях" (2013) [42], Я.Ф. Зверева, В.М Брю-
ханова "Эволюционные и патофизиологические аспекты гиперурике-
мии" (2015) [112].  
Такова история идеи использовать исторический метод в трак-
товке клинических проявлений и попыток трактовать их как ретро-
градные рекапитуляции, в которой (история) первоначальный период 
непродолжительного развития сменился значительным периодом 
стагнации, к настоящему времени уже минувшим.   
Феномен ЭМТ (помимо других) демонстрирует обратимость 
процесса дифференцировки и возможно перепрограммирования гене-
тической программы любой клетки любого уровня дифференцировки 
и специализации. Таким образом, соединительная ткань как тканевая 
система, включающая в себя многочисленные структурные элементы 
различного уровня специализации, дифференцировки и иерархиче-
ской подчиненности, обладает способностью к рекапитуляции как в 
нормальных, так и в патологических состояниях, и эту способность 
надо считать одним из важнейших свойств сложных функциональных 
систем.  
Однако отношение к концепции ЭМТ как парадигме патологии 
разделяется далеко не всеми [84, 95], и ассимиляция медициной этой 
биологической концепции совершается с трудом, о чём свидетель-
ствует, к примеру, публикация П. Галишона и А. Гертига "Эпители-
ально-мезенхимальная трансформация как биомаркер почечного 





Таким образом, обращение к гистогенетическим аспектам соеди-
нительной ткани выявляет в ней свойства, которые могут считаться 
основополагающими в характеристике её как функциональной систе-
мы в целом – подчиненность её регенераторной способности законо-
мерностям биогенетического закона и развитие ретроградной рекапи-
туляции при заболеваниях.  
В ситуации ещё не полностью устоявшихся в гистологии новых 
представления о тканях в ней бесполезно искать объяснения причин-
ности физиологической перестройки костной ткани как частного слу-
чая тканевой регенерации: этот вопрос в гистологии даже и не под-
нимался. Причинность костной перестроки мы объяснем присущей 
мезенхимальной ткани имманентного свойства к трансформации, в 
случаях "зацикленности" её на самой себе – а соединительная ткань 
по отношению к себе самой одновременно является и стромой и па-
ренхимой – приводящей к "самоедству", "самоуничтожению" костной 
ткани с воссозданием новой кости. Что бы ни говорилось о самостоя-
тельных источниках развития остеогенной и гематогенной тканей, 
каждая из которых имеет свою родоначальную клетку [223, 242, 253, 
271, 273, 254], гемопоэтическая ткань, к которой относятся остеокла-
сты, и костная ткань всё же являются производными одной ткани – 
мезенхимы. Гистологические классификации объединяют кровь и со-
единительную ткань в один тип тканей внутренней среды организма, 
и общепризнано, что развивающиеся в желточном мешке зародыша 
кровь и сосуды образуются из мезенхимы. Кроме того, по ряду ис-
следователей (Ph.J. Bordier, R. Burkhardt, V. Horn, H.P. Vitalli) остеоб-
ласты и остеокласты происходят из одной материнской недифферен-
цированной мезенхимальной клетки, и направление её развития 
определяется характером возмущающего воздействия (цит. по 
Ю.Франке, Г. Рунге [241, c. 17-18]. А апекты создания ложа для ге-
мопоэза, устранения механических повреждений в кости, обеспече-
ние минерального обмена решаются попутно в ходе непрерывно 
идущих мезенхимально-мезенхимальных трансформаций. Трудно 
только объяснить, почему это имманентное свойство среди уже спе-
циализированных видов соединительной ткани стало достоянием 
только костной ткани.  
Кооперация в ЭМТ двух типов тканей – эпителиальной и мезен-
химальной, – усиливает их полярность как, по А.А. Заваризну, тканей 




типов тканей. Она даёт нам основание трактовать первичность фило-
генетического возникновения эпителиальной и мезенхимальной тка-
ней с тех же самых позиций, с которых В.А. Геодакяном – автором 
эволюционных теорий пола и полового диморфизма – трактовалась 
необходимость возникновения двух полов: потребности организма, с 
одной стороны, сохранять собственное "Я" (консервативное начало, 
женский пол), а, с другой стороны, обепечивать взаимодействием с 
окружающей средой и приспосабливаться к ней (оперативное начало, 
мужской пол) [63-65]. Соответственно тканям – это ткани внутренней 
среды и эпителиальные ткани, что объясняет причастность к разви-
тию нервной системы тканей эпителиальных.   
Но в какой степени костная ткань как частный случаем соедини-




3.3. Костная ткань как частный случай тканевой системы со-
единительной ткани 
 
В соединительной ткани филогенетически первоначально опор-
ная, механическая функция была связана с развитием в ней коллаге-
на. Минерализация внеклеточного матрикса явилась специфической 
особенностью только костной ткани, в которой опорная функция 
коллагена отошла на второй план.  
Современные данные исключили значимую роль органического 
компонента кости как структурного элемента в противостоянии её 
механическим нагрузкам. Модуль упругости костной ткани (Ект) по 
разным данным находится в диапазоне 4-22 ГПа, составляя в среднем 
14-16 ГПа [350, 486]. У гидроксиапатита этот показатель составляет 
от 40 до 90 ГПа (в среднем 65 ГПа) [486]. Модуль же упругости кол-
лагена (Eкол) колеблется от 0,01 до 0,57 ГПа [486], то есть на два по-
рядка ниже. Поэтому А.С. Аврунин и соавт. полагают, что "… при 
одинаковых деформациях минерального и органического компонента 
в последнем напряжения составляют 1% (и менее) от уровня в мине-
ральном матриксе. Следовательно, коллаген даже теоретически не 
может обеспечить наблюдаемую жёсткость кости (не только в усло-




лишь минеральным компонентом с учётом особенностей структуры 
его иерархической организации" [21]. 
Обеспечение органической фазы кости её жесткости носит опо-
средованный характер через системную её организацию. Костная 
ткань как частный случай системы соединительной ткани включает в 
себя признаки, свойственной ей таже как системе, хотя и менее обще-
го порядка, и функционирует в рамках как общих закономерностей, 
присущих системе соединительной ткани в целом, так и своих соб-
ственных.  
Как системе, костной ткани свойственен принцип иерархичности 
организации входящих в неё элементов. А.С. Аврунин и соавт. при 
описании физиологии костной ткани постоянно обращаются к разно-
плановой иерархической её организации: "Иерархическая организа-
ция скелета – фактор, регламентирующий структуру усталостных по-
вреждений" [16, 17, 19], "Многоуровневый характер структуры мине-
рального матрикса и механизмы его формирования" [11]," Иерархия 
спиральной организации структур скелета. Взаимосвязь строения и 
функции" [28], "Взаимосвязь морфофункциональных изменений на 
разных уровнях иерархической организации кортикальной кости при 
старении" [7], "Уровни организации минерального матрикса костной 
ткани и механизмы, определяющие параметры их формирования 
(аналитический обзор)" [12]. 
А.С. Аврунин и соавт. [7] выделяют в организации скелета 6 
уровней иерархической организации, не считая предшествующий им 
уровень внутриклеточной организации проколлагена. Таковыми 
уровнями являются надмолекулярный (надмолекулярные минераль-
ные комплексы во внеклеточном пространстве), тканевой (ретикуло-
фиброзные и пластинчатые элементы костной ткани), полуостеоны и 
остеоны в трабекулярной (спонгиозной) и кортикальной (компакт-
ной) тканях костях; губчатое и кортикальное вещество кости; орган-
ный (костный орган их трабекулярной и спонгиозной компоненты) и 
надорганный уровень в форме единого костного скелета.  
Авторы объединяют эти уровни в две группу. Первая представ-
лена первыми тремя из выше перечисленных, в которой изменения 
механических свойств кости связаны с ультраструктурными модифи-
кациями минерального матрикса, включая уменьшение удельнего ве-
са водной и органической составляющих, уменьшение полостей 




лях жесткости костной ткани [287, 288, 454, 527, 614, 650]. Вторая 
группа, начинающаяся с остеонной и трабекулярной организаций, 
оперерует каналами остенов, объёма лакун, просветом костномозго-
вого канала, отчая за степень порозности (пористости) кости и вариа-
ции её способности к деформации [287, 288, 350, 454, 631].   
Этими же авторами выделяются 4 уровни иерархической органи-
зации минерального матрикса: первичный (внутренняя структура ми-
нерала), вторичный (морфология минерала), третичный (варианты 
формирования минералов в матриксе – внутрифибриллярно с образо-
ванием компланарных объединений, при которых между кристаллами 
всегда существует водный (гидратный) слой; внефибриллярные скоп-
ления минералов; полукристаллические образования), четвертичный 
(макроструктурное объединение минералов в единый комплекс внут-
ри каждого костного органа) [11, 19, 20]. Эти уровни определяют 
иерархию размеров масштаба усталостных повреждений кости, начи-
нающихся с молекулярных и надмолекулярных размеров и постепен-
но разрастающихся до микротрещин субламинарного слоя, попереч-
но-сетчатых микроповреждений, линейных микротрещин и усталост-
ных переломов [382].  
Особенно манифестна в костной ткани иерархическая организа-
ция спиралевидности её структур на разных уровнях. Этот принцип 
"унаследован" ею от соединительной ткани как таковой, в которой 
он, первоначально проявившись в формировании про-α-цепей про-
коллагена, определил формирование тройной спирали проколлагена. 
Эта спиралевидность была "ретранслирована" не только на все по-
следующие уровни волокнистой внеклеточной организации коллаге-
новых образований в межклеточном веществе – микрофибриллы, 
фибриллы и коллагеновые волокна, – но и на спиральную ориента-
цию молекул гликозаминогликанов, и далее – на всех этапах внекле-
точного формирования коллагеновых волокон и фибрилл как тако-
вых, их спиральную форму вне зависимости от их органных модифи-
каций.  
Спиралевидность органического матрикса явилась одним из спо-
собов проявление его организующего влияния на формирование и 
обеспечение свойств кости как механической струкутры. Минераль-
ный компонент внеклеточного матрикса кости, образование которого 
начинается на органической матрице с формирования кристаллитов 




храняется и при последующем росте минералов на первичном кри-
сталлите. Ещё "выше" запрограммированная спиральная организация 
коллагена выражается в спиральной организации сети остеонов [341, 
512, 565] , начиная с единичного остеона, движение которого относи-
тельно разрушаемого кортикального слоя было названо дрейфом 
(вальсированием), и далее – в спирализации внешней формы остеона 
по его продольной оси и спиральной ориентации отдельных семейств 
остеонов на их собственных осях. Смежные остеоны оказываются пе-
рекрученным вокруг друг друга, и это переплетение напоминает ка-
нат, как и трёхспиральная внутриклеточная молекула проколлагена. В 
довершение, пространственной организации кости в целом свой-
ственна некоторая искривленность [28]. Таким образом, простран-
ственная структура органического матрикса определяет простран-
ственную структуру матрикса минерального, имеющего упорядочен-
ное четырехуровневое выражение.  
Однако дело не только в спиралевидности фибрилл органическо-
го матрикса. Ориентация осей первичнообразующегося на органиче-
ской основе кристалла гидроксиапатита, являющего матрицей для по-
следующего роста кристаллов, предопределена также стерохимиче-
ским особенностями строения молекул органического матрикса в 
зоне инициации кристаллизации.  
В целом, специфика пространственной конфигурации минераль-
ного матрикса создаёт условия, при которых направления доминиру-
ющих сил в кости не совпадают, но в определенных пределах, с 
направлением продольных осей кристаллитов. Такая организация 
позволяет кости, по А. С. Аврунину и соавт. [7, 11, 21, 28], не только 
противостоять деформации скручивая, но и обеспечивает трансфор-
мацию энергия растяжения-сжатия в энергию тангенциального, каса-
тельного напряжения, направленного под углом 45° к её продольной 
оси, против которого работает упругость межкристаллического слоя 
воды. Кость при этом, проигрывая в жёсткости, упругости, выигры-
вает в податливости и способности к деформации, и, как опять видно, 
не за счёт эластичности органического компонента. Попутно дефор-
мация скручивания улучшает динамику жидкости в лакунарно-
канальцевой системе, оптимизируя метаболизм костных клеток. 
Нарушение любого звена оптимальной связи органической и мине-
ральной составляющих влечёт непременно нарушение минерализа-




Возрастные изменения в костной ткани, протекающие не без 
причастности к ним процесса ремоделирования, сводятся к наруше-
нию связи коллагена с минеральным компонентом, рассогласованию 
(свыше допустимого) продольных осей кристаллов с направлением 
механической нагрузки, что приводит к развитию повреждения в ко-
сти.  
Спиралевидность структур всех иерархических уровней органи-
зации костной ткани может быть демонстрацией частного проявления 
морфогенетической функции соединительной ткани, проявляемой по 
отношению к самой себе. Поскольку кость по отношению к самой се-
бе является одновременно и стромой, и паренхимой, нарушение в 
синтезе костного коллагена могут принимать самоподдерживающий 
характер. Выше приводились многочисленные примеры негативного 
влияния фторидов не только на нарушения внеклеточного матрикса, 
но и сам процесс оссификации.  
Однако почти все доказательства нарушенного синтеза коллагена 
строятся на морфологических его проявлениях, выявляемых при све-
товой или электронной микроскопии. Биохимические маркёры мета-
болизма костной ткани не заняли не то что паритетного с показателя-
ми МПКТ места при оценке состояния костной ткани; они по боль-
шей части вообще отсутствуют даже в научных исследованиях, не го-
воря уже о медицинских публикациях. В колоссальном количестве 
работ А.С. Аврунина по физиологии и патологии костной ткани [1-
28] они практически вообще не упоминаются. 
Влияние органической фазы кости на её качественные характери-
стики имеет и другие пути реализации. Состояние органической ком-
поненты межклеточного вещества костной ткани занимает ключевые 
позиции в многоступенчатом механизме формирования минерального 
матрикса, лавинообразно начинающегося через 8 суток после завер-
шения объединения всех органическим компонентов в единое целое. 
Из данных многочисленной литературы при схематизированном из-
ложении роли органического матрикса в процессе его минерализации 
[2, 3, 7; 11, 90, 135, 181, 409, 541, 616, 647 665] можно выделить ос-
новных его дирижёров: костные фосфопротеины как условие для за-
рождения центров кристаллизации и костный сиалопротеин с его вы-
соким сродством к ионам Са
2+
 и к кристаллам гидроксиапатита как 
инициатору процесса первичной кристаллизации; первичные кри-




вых кристаллов; жесткая фиксация фосфопротеинов на фибриллах 
коллагена, ориентирующая пространственное расположение кристал-
лом минерала соответственно не только спиралевидному ходу колла-
геновых структур, но и ориентации последних в направлении сило-
вых линий механического напряжения; участие ионного насоса кле-
ток остеоцитарной линии в трансформации различных форм минера-
лов из межкристаллической жидкости в гидроксиапатит путем попе-
ременного изменения химического её состава. 
Кости как функциональной системе свойственен антагонистиче-
ский тип регуляции её состояния, ставший наглядным в свете отказа 
от прямолинейных представлений теории механостата с её акцентом 
на прочности кости и введения величины деформации костных 
структур как второго обязательного компонента, определяющего 
свойства кости и обслуживаемого системными и локальными меха-
низмами регуляции.  
В функционировании животных принцип достижения конечного 
результата двумя одновременно действующими, но диаметрально 
разнонаправленными процессами по отношению к конечному резуль-
тату, запускающимися одним и тем же фактором, широко распро-
странён. Этот принцип двойственной антагонистической регуляции 
функций, cформулированный М.М. Завадовским как принцип "плюс–
минус взаимодействие" [104, 106, 105] накануне оформления кибер-
нетических идей Н. Винера, был позже обобщён в кибернетике под 
названием отрицательной обратной связи, укрепив за М.М. Завадов-
ским приоритет первооткрывателя биокибернетики. Обобщение М.М. 
Завадовского – принцип обратной связи – явилось общебиологиче-
ской теорией, позволившей объяснять и понять сложные взаимоот-
ношения, осуществляющиеся в организме, нашедшей себе примене-
ние в различных областях биологии и медицины [103, 156].  
Принцип "±взаимодействие" М.М. Завадовского вышел, по Г.Н. 
Крыжановскому, "… за первоначальные рамки антагонистических 
отношений между железами внутренней секреции, на основе анализа 
которых он был разработан, и является одним из выражений об-
щебиологической закономерности механизмов антагонистической ре-
гуляции" [142]. Об универсальности этого принципа в физиологии и 
патологии человека, об антагонистической регуляции функций как 
важнейшем механизме поддержания гомеостаза пишут также Д.С. 




жизнедеятельности в норме и при патологии. Принцип антагонисти-
ческой регуляции функций" и вехи истории развития в медицине 
представлений об этом принципе, и многостраничное перечисление 
конкретных примеров этого принципа в физиологии и патологии че-
ловека [221, 222, с. 429-450].  
Этот принцип работы систем регуляции манифестно представлен, 
например, в одномоментной активации свертывающей и противо-
свертывающей систем крови при обнажении внеклеточного матрикса 
соединительной ткани; в одновременной симпатической и парасим-
патической регуляции функционирования внутренних органов; в од-
новременно развитии хелперов и супрессоров в иммунной системе; в 
динамическом протекании процессов возбуждения и торможения в 
нервной системе. Гиперпродукция ангиотензина-II повышает внутри-
клубочковое давление и через возросшую величину клубочковой 
фильтрации способствует повышению экскреции натрия. Но она же 
через повышенную выработку альдостерона косвенно противодей-
ствует этой экскреции. Эпителий собирательных трубок почек обла-
дает способностью, с одной стороны, секретировать кислые мукопо-
лисахариды, создающие водонепроницаемость их стенок [114], а с 
другой стороны, – выделять под действием АДГ гиалуронидазу, де-
полимеризирующей гиалуроновую кислоту межклеточного вещества, 
что повышает проницаемость этих же стенок [68].  
Наглядным примером работы функциональной системы по прин-
ципу взаимодействия диаметрально противоположных процессов 
может служить способ двухэтапного образования мочи, при котором 
опустошения, вносимые в систему гемодинамики процессом ультра-
фильтрации в объёме, например, 100 мл/мин. тут же нивелируются 
реабсорбцией в систему циркуляции первичной мочи в объёме 99 
мл/мин. Обеспечение гомеостаза внутренней среды организма таким 
режимом работы почки оказывается более эффективным, чем образо-
вание ею 1 мл мочи в минуту секреторным процессом. 
Примером антагонистической регуляции является обеспечение 
осмотического гомеостаза с участием антидиуретического гормона 
(АДГ) и аутакоидов (простагландинов, ПГЕ2). Как отметил Ю.В. 
Наточин, продолжительное время представление об осморегуляции 
только с участием АДГ, когда полагали, что только соотношение сек-
реции гормона и его инактивации определяет объём экскреции воды 




стагландинов оказалось, что они способны либо блокировать эффект 
действия АДГ, либо препятствуя индуцируемому им образованию на 
люминальной поверхности эпителия собирательных трубок аквапо-
ринов (АQP2), либо повышенной своей секрецией препятствовать ре-
абсорбции натрия из просвета канальцев, что приводит через 
натрийурез к повышенному выделению осмотически связанной воды.  
Примеров одновременно протекающих, но диаметрально разно-
направленных процессов от воздействия одного и того же фактора на 
проявление жизнедеятельности на любых уровнях организации мож-
но привести бесчисленное множество [142, 222, с. 429-450]. Суще-
ствует мнение, что если контур регуляции физиологического (функ-
ционального) феномена представлен только одним плечом и неиз-
вестно второе, ему противодействующее, запускающееся этим же 
фактором, то имеется неполнота знаний или представлений о ме-
ханизмах регуляции этого феномена.  
Принцип двойственной регуляции двумя противоположно 
направленными процессами можно рассматривать как частное про-
явление одного из основных законов диалектики, её ядра – закона 
единства и борьбы противоположностей, выражающего источник са-
модвижения и развития природы. 
Принцип двойственной антагонистической регуляции функций 
доступен только функциональной системе, заключающей в себе и 
иерархичность организации, и взаимодействие на основе прямых и 
обратных связей, и целенаправленность её функционирования и воз-
никновение в кооперации новых качеств, отсутствующих у составля-
ющих её компонентов.  
В связи с гомеостатичностью, заложенной в самом принципе до-
стижения конечного результата двумя разнонаправленными процес-
сами, при котором нарушение в одном звене системы нивелируется 
нарушением в другом, ориентироваться на результирующую их взаи-
модействия как на показатель состояния в целом функциональной си-
стемы нельзя. Информативными оказываются оценки состояний 
функционирующих звеньев.  
Применительно к кости формирование её механических свойств 
двумя диаметрально противоположными состояниями – степенью 
упругости (жесткости) и степью деформированности (эластичности) 
– имеет целью создание адекватного метаболического окружения 




низма – как системного уровня, так и локального – поддерживают ба-
ланс противоположных состояний, активируя процесс резорбции, то 
есть повышения степени деформирования при усилении степени 
упругости, или стимулируя оссификацию и минерализацию, то есть 
нарастание упругости при относительном преобладании степени де-
формированности. Этот принцип функционирования всегда гомео-
статичен и приспособителен по свой биологической природе, даже в 
тех случаях, когда он оборачивается развитием патологий, как 
например, в случае развития остеопороза. Адаптивная, приспособи-
тельная сущность процесса не меняется: не будь остеопороза, нару-
шение питания костных клеток за счёт низкой деформированности 
привели бы, вероятно, к развитию асептических некрозов костей. Де-
ло в изменении условий, в которых действует этот принцип: при не-
правильном обращении с оружием оно мгновенно превращается в 
смертоносное для своего владельца. 
Контроль остеоцитами как за остеоскластической резорбцией, так 
и за остеобластической оссификацией [504] тоже являет демонстра-
тивный пример двойственной антагонистической регуляции механи-
ческих свойств кости.  
Принцип антагонистической двойственной регуляции состояния 
кости укрепляет права гражданства остеоцитарному ремоделирова-
нию (ОР) в физиологии и патологии костной ткани [1, 3, 19]. Остео-
циты теперь представляются, по А.С. Аврунину и соавт., клетками, 
способными к остеоцитарному как ремоделированию, так и резорби-
рованию костной ткани без нарушения органического матрикса. В 
отличие от ООР, являющегося механизмом долгосрочного поддержа-
ния баланса между прочностью и деформированностью кости, остео-
циты рассматриваются краткосрочными  и оперативными механиз-
мами регуляции этого баланса, "штопая" усталостные дефекты кости 
формированием остеоида без фазы резорбции кости, или локально 
резорбируя кость без повреждения органического матрикса в соот-
ветствии с запросами минерального гомеостаза. При этом размеры 
кости не изменяются, но происходят существенные изменения ло-
кальной МПКТ. Доля остеоцитарного ремоделирования, обусловли-
вающая МПКТ, в несколько раз, а порой на порядок, выше, чем в ре-
зультате ООР, что было доказано методом ДЭРА-исследований. При-




23, 25, 27], затрудняющий оценку состояния костной ткани по одно-
кратному её определению.  
Ещё один пример двойственной антагонистической регуляция 
состояния костной ткани вскрывается при обращении к патофизиоло-
гии костного флюороза. Этот приём оценки сущности физиологиче-
ских процессов является, пожалуй, кардинальным для физиологии, 
использующей экспериментальный метод исследования своей мето-
дологией. В физиологии, скорее всего, зародилось представление о 
том, что вся полнота физиологических процессов может быть рас-
крыта в условиях патологии, трансформировавшееся во взгляды о 
единой сущности физиологического и патологического, восходящие 
к К. Бернару, отстаивающему их с позицией физиологии, и Р. Вирхо-
ву – с позиций морфологии. 
Как было показано выше, фтор с его тропностью к кальцию, 
непосредственно, по физико-химическим законам вмешивается в 
процессы минерализации внеклеточного матрикса, приводят к повы-
шению минеральной плотности. С другой стороны, фтор влияет на 
пролиферацию остеобластов и на их состояние, тем самым регулиру-
ет качество и количество внеклеточного матрикса, тоже определяю-
щего степень минерализации. В условиях хронической фтористой ин-
токсикации гиперминерализующий эффект фтора сочетается с нару-
шением оссификации, так что качество кости может снижаться из-за 
уменьшения численности клеток остеобластического дифферона, то 
есть из-за уменьшения костной массы как таковой безотносительно 
даже к её качественному составу. Но при фтористой интоксикации 
образуется некачественный внеклеточного матрикса, что имеет гипо-
минерализующее последствие.  
Фтор является естественным стимулятором остеобластов. Поэто-
му аналогичная ситуация, при которой одновременно возникают два 
диаметрально противоположных эффекта от действия одной причи-
ны, но не в такой степени гротескная, имеет место и при действии 
физиологических доз фтора, способного одновременно как повышать 
минерализацию матрикса, так и влиять на органическую компоненту 
с развитием гипоминерализующего эффекта. 
Примером двойственной антагонистической регуляции процесса 
костного ремоделирования является одновременное развитие у пара-
тиреотропного гормона (ПТГ) катаболического (активация разных 




рование остеобластных клеток) эффектов. Эта же способность одно-
временно стимулировать резорбцию и стимулировать образование 
костной ткани свойственно и другим регуляторным субстанциям – 
простагландину Е2 (ПГЕ2) и фактору некроза опухоли-β (ФНО-β) 
[566]. 
Принцип двойственной антагонистической регуляции функций 
вскрывает однобокость современной оценки состояния костной ткани 
по показателям лишь её минеральной плотности. Минеральная плот-
ность как результирующая многих процессов, в том числе и разнона-
правленных, очень приблизительно определяет реальное состояние 
костной ткани, и тем менее достоверно, чем её значения ближе к 
"нормальным". Вторым показателем для оценки состояния костной 
ткани должны быть биохимические параметры коллагенового обме-
на.  
Ещё одна свойство кости как функциональной системы проявля-
ется в закономерностях её регенераторной способности как в физио-
логических, так и при патологических условиях. Этот принцип в он-
тогенезе выражается физиологической рекапитуляцией филогенети-
ческих этапов развития костной ткани, получивший название биоге-
нетического закона Э. Геккеля. Для понимая того, что проявления бо-
лезни также могут быть клиническими эквивалентами эволюционных 
закономерностей развития, необходимо некоторое знакомство по фи-
ло- и онтогенезу соединительной ткани, хряща и кости. 
Филогенез опорных тканей в объёме, необходимом для ин-
терпретации клинических данных, может быть представлен в следу-
ющем виде [58, 140, 218] (рис. 3.8). По Ст. Кромпехеру, в истории 
животных развитие опорных тканей начинается с возникновения же-
латиноподобной ткани со слизистым основным веществом. Этому 
уровню организации животных свойственно отсутствие системы ка-
пилляров и крайне низкий уровень окислительного метаболизма, ко-
торый может быть охарактеризирован по сравнению с высшими жи-
вотными как аноксия. Глюкоза и гликоген не окисляются и расходу-
ются на построение мукополисахаридов примитивной волокнистой 
соединительной ткани, почему сам обмен носит название мукополи-
сахаридного, или фибробластического. Структурам мезенхимы тако-
го типа организации свойственно отсутствие внутриклеточного 





На следующих ступенях эволюции происходит возникновение 
хондроидной и хрящевой тканей. Слабое развитие системы капилля-
ров в состоянии обеспечить лишь гипоксическое состояние, низкий 
метаболизм с анаэробным гликолитическим механизмом обмена до 
стадии молочной кислоты. В этих опорных структурах поэтому ещё 
относительно высоко содержание мукополисахаридов 
 
  
Рис. 3.8. Схема филогенеза, обмена углеводов и метаболизма мезенхимальных 
структур, дифференцирующихся в направлении образования хондроидной, 
хрящевой и костной тканей (по Ст. Кромпехеру [140, с. 147]. 
 
Тип обмена в мезенхимальных структурах, дифференцирующих-
ся в направлении образования хондроидной и хрящевой ткани, харак-
теризуется как хондроидальный: внеклеточный матрикс содержит не-
сульфатированные и сульфатированные мукополисахариды, а также 
и кислые несульфатированные мукополисахариды; в мезенхимальных 
клетках обнаруживается внутриклеточное расположение глюкозы. 
Костная ткань, имеющая высокие метаболические свойства, воз-
никает на более высокой ступени развития, когда создались условия 
для окислительного метаболизма: достаточные васкуляризация и 




метаболизм в цикле Кребса. Нормоксия создала условия и для про-
цесса кальцификации. 
Филогенез опорных структур только эндоскелета (внутреннего 
скелета) представлен на рисунке 3.9. 
Хотя кость у человека образуется несколькими способами: путем 
соединительно-тканной (десмальной, или интрамембранозной) осси-
фикации, путем хрящевого (энхондрального) окостенения или 
непосpедственно пеpвичным (ангиогенным) остеогенезом, имеются 
исторические доказательства того, что непосредственным филогене-
тическим предшественником ткани костной в эндоскелете была ткань 
хрящевая. Древность хряща в эволюции позвоночных исчисляется ~ в 
0,5 млрд лет. В эндоскелете разнощитковых и костнощитковых при-
суствовал только хрящ. К этим доказательствам относятся преобла-
дание хрящевой ткани в скелете современных низших позвоночных 
(современные круглоротые – миноги и миксины – не содержат в ске-
лете костных образований) и представленность хрящевой тканью за-
кладки скелета на ранних этапах эмбрионального развития высших 
позвоночных [218, 263]. 
На ранних этапах филогенеза позвоночных хрящ и кость имели 
во много сходное строение. Следовательно, реализация возможности 
дифференцировки плюрипотентных клеточных популяций мезенхи-
мы произошла в эволюции позвоночных на весьма ранних её этапах 
одновременно в двух направлениях – хондрогенном и остеогенном. 
Большủе пластичекие возможности хряща, его упругоэластические 
свойства и пролиферативные способности, а также свойство обы-
зыствлящегося хряща стимулировать дифференцировку остееобла-
стов и образование костного матрикса сделали хрящ непременным 
участником формирования скелета позвоночных.   
Первые костные образования в эндоскелете образовывали тон-
кую выстилку полостей и каналов черепа. Сама костная ткань в ходе 
эволюционного развития также претерпела усложнения, касающиеся 
соотношения клеточно-межклеточных компонентов, состава и архи-
тектоники костного матрикса, соотношения объёма костной массы с 
объёмом заключенной внутри неё полостей, а также численности 
камбиальных элементов, объясняющей степень пролиферативной и 
индукторной способности за счёт стромальных клеток. Незрелая 
(первичная, непластинчатая, грубоволокнистая и сетчатая) костная 




количество протеогликанов и гликопротеидов, больше кальция и 





Рис. 3.9. Соотношение эндоскелетных тканей в филогенезе позвоночных (схема 
на основании данных Э.И. Воробьёвой, 1975, В.А. Талима, Э.И. Воробьёвой, 
В.П. Пегета, 1985). Павлова В.П. и соавт. [188, с. 202 с изменениями]. Объясне-
ние – в тексте.  
1 – разнощитковые, 2 – анаспиды, 3 – телодонтии, 4 – костнощиковые, 5 – со-
временные бесчелюстные (круглоротые) и челюстные, 6 – плакодермы, 7 – аку-
ловые, 8 – хрящевые ганоиды, 9 – палеониски, 10 – костно-хрящевые ганоиды, 
11 – костные рыбы , 12 – двоякодышащие, 13 – кистеперые, 14 – амфибии,  15 – 
рептилии, 16 – птицы, 17 – млекопитающие. 
 
Сменяющая её зрелая кость, первоначально губчатая (трабеку-
лярная, спонгиозная), приобрела более упорядоченное, слоистое, пла-
стинчатое строение. Концентрическое развитие этих пластинок во-
круг гаверсовых каналов с сосудами и формированием остеонов 
трансформировало пластинчатую кость в компактную, плотную, воз-
никновением которой и завершился путь филогенетического развития 
опорных тканей.  
Онтогенез повторяет этапы филогенетического развития тканей 
опорного скелета, точнее три способа образования костной ткани, в 




критерию степени кислородного обеспечения: десмальный остеогенез 
– развитие костной ткани со стадии первоначально волокнистых об-
разований; энхондральное окостенение – развитие кости из предше-
ствующей хрящевой ткани и интрамембранозная оссификация – ан-
гиогенный путь образования, когда циркулирующие мезенхимальные 
структуры скелетогенной ориентации сразу превращаются в костные 
клетки, минуя промежуточные этапы развития. 
В эмбриогенезе почти все кости опорного скелета повторяет путь 
филогенетического развития, и образование костной ткани у человека 
относится к типу энхондрального. Теменные же кости развиваются 
путем интрамембранозной оссификации и, являясь анатомически 
плоскими, тем не менее остеонизированы. 
Костная перестройка обеспечивается процессом ангиогенной ос-
сификации, при которой кость минует все стадии промежуточного 
развития. Необходимость же хрящевого этапа развития кости в эм-
бриогенезе связано с фактом более быстрого роста хряща, связаного с 
мышцами, чем кости. При ангиогенном остеогенезе костная ткань как 
бы "отмежёвывается " от кооперации с компонентами, составляющи-
ми локомоторный аппарат. 
В зависимости от функционального предназначения, даже одна 
кость индивидуума содержит опорные структуры, остановившиеся на 
разных стадиях эволюционного развития. Трубчатая кость обязана 
своей компактностью остеонным структурам. Метафиз этой же кости 
имеет черты уже губчатой кости. Надкостница, точнее эндост с 
наружной и внутренней сторон, состоит по существу из непрерывно-
го слоя неактивных остеогенных клеток, лишь только часть из кото-
рых находится в непокоящемся состоянии. Кроме того, в надкостнице 
навсегда сохраняется незрелая кость в местах прикрепления к ней су-
хожилий и связок, переплетаясь со зрелой костью. Костный скелет 
новорожденного ещё содержит большое количество волокнистых 
структур, окончательная замена которых на костные происходит 
примерно к 4 годам [133, 140, 188, 197, 250]. 
Репаративный остеогенез так же, как и онтогенез, повторяет все 
этапы филогенетического развития костной ткани, что было известно 
медицине задолго до Ст. Кромпехера. Замечание эмбриолога Б.М. 
Пэттена по поводу того, что "…механизм восстановления ткани есть, 
в сущности, механизм, при помощи которого данная ткань первона-




логии и медицины в области закономерностей физиологической, ре-
паративной и других форм регенераций (Лиознер Л.А. [149, 150]). 
Факты повторяемости процессов нормального развития и жизнедея-
тельности при развитии патологических процессов привели уже в се-
редине XIX столетии К. Бернара к отрицанию принципиального раз-
личия между физиологическим и патологическим. 
При репаративной регенерации кости, когда сосудистое крово-
снабжение достаточное, поверхности поврежденной кости хорошо 
адаптированы друг к другу, а поврежденные концы отломков остают-
ся фиксированными, совершается первичное, ангиогенное, образова-
ние кости практически без костной мозоли, то есть без предваритель-
ной преформации клеток скелетогенной мезенхимы в соединитель-
ную или хрящевую ткань. На практике репаративный остеогенез та-
кого типа наблюдается при компрессионном, устойчивом остеосинте-
зе. 
В условиях недостаточного кровоснабжения зоны регенерации 
образование кости проходит через стадию хрящевого регенерата, по-
степенно подвергающегося врастанию сосудов, резорбции хряща, и 
замены его костью. Пример такого рода репаративного остеогенеза – 
архаичное лечение переломов в условиях иммобилизации конечности 
с помощью шин и лангет. 
Как было показано при дистракционном остеосинтезе первона-
чально трубчатых костях, о позже – и на плоских [115, 116, 257, 265, 
266], репаративный остеогенез воспроизводит вначале эволюционно 
более древнее, примитивное состояние элементов эндоскелета позво-
ночных, начиная с волокнистой ткани.  
Пролонгированная тракция определяет форму и направление 
дифференцировки клеток грануляционной ткани. Регенерат, как и об-
разующие его клетки, принимает вытянутую форму, удлиняясь под 
влиянием направленности сил вытяжения. Поскольку в зоне постоян-
ного натяжения содержится мало сосудов и васкуляризация регенера-
та бедна, метаболические условия могут обеспечить развитие перво-
начально лишь соединительной ткани, заключающей в себе коллаге-
новые волокна и камбиальные элементы мезенхимы. Так образуется 
десмальный регенерат, очень далекий от совершенства. С момента 
прекращения тракции и появления новых механических условий де-
смальный регенерат начинает подвергаться реорганизации в отноше-




ясь в конце концов в костную ткань. Таким образом, развитие кости 
повторяет этапы формирования её в филогенезе. 
Репарация в условиях неустойчивого остеосинтеза может остано-
вится на фиброзно-хрящевой стадии, приведя к формированию псев-
доартроза. 
Дистракционный остеосинтез, разработанный за рубежом Ст. 
Кромпехером, а в отечественной медицине Г.А. Илизаровым, являет-
ся классическим примером плодотворности практического примене-
ния в медицине закономерностей филогенетического развития опор-
ных тканей, то есть результатом использования исторического метода 
в медицине. Ведь зрелая костная ткань лишена способности к интер-
стициальному росту, не может удлиняться, а растёт путем только ап-
позиционного роста. С помощью тракции в камбиальных элементах 
стромы удается "разбудить" её потенции к интерстициальному, ша-
ровидному росту, трансформирующемуся путем вытяжения в верете-
нообразный регенерат, и запустить весь процесс костеобразования с 
его филогенетически отправной точки. 
В остеологии считается, что первичная ангиогенная оссификация 
представляет наиболее рациональную форму оссификации, возникает 
только при отсутствии значительного механического давления на 
клетки остеогенной бластемы, и что оссификацией такого рода обес-
печивается первичное заживление костных переломов [576]. Энхон-
дральное окостенение, повторяющее путь филогенетического разви-
тия костной ткани и начинающееся с первоначального образования 
соединительнотканных волокон и малодифференцированных тканей, 
постепенно заменяющихся более дифференцированными, считается в 
остеологии окольным путем образования кости, имеющим место при 
вторичном заживлении костных переломов. 
По существу, репаративный остеогенез, относящийся к области 
медицины и патологии и повторяющий историю развития костной 
ткани в прямой последовательности, является рекапитуляционным 
процессом, подчиняющийся биогенетическому закону.  
С позиций закономерностей развития костной ткани и репара-
тивного остеогенеза через этапы энхондрального окостенения не-
трудно заметить, что при хронической фтористой интоксикации 
остеогенез уклоняется в сторону развития менее дифференцирован-




беспорядочно-анархически, а только в исторически очерченных рам-
ках.  
Эта ретроградная рекапитуляция, скатывание к филогенетически 
пройденным этапам развития опорных тканей и составляет, по-
нашему, общепатологическое содержание фтористой остеопатии. 
В наших гистологических наблюдениях, созвучных данным ли-
тературы, эта рекапитуляция проявляется в развитии со стороны 
надкостницы гиперостозов благодаря сохранившимся здесь в боль-
шом количестве камбиальным элементам и повышенному содержа-
нию грубоволокнистой, малодифференцированной соединительной 
ткани со свойственной этим элементам выраженностью пролифера-
тивной способности. На рекапитуляцию указывала не только поднад-
костнично выраженная как ни в каких других участках кости проли-
ферация периоста, но и возникновение фокусов хрящевой ткани в 
глубине кости. В кортикальном слое возращение к более низшему 
уровню структурной организации демонстрируется спонгиозацией 
компакты, при которой компактная кость приобретает черты пла-
стинчатой: истончается кортикальный слоя вплоть до его исчезнове-
ния; остеонная структура сменяется на пластинчатую; возникают 
меньшей степенью зрелости остеоны и появляются такие же, как и в 
надкостнице, фокусы хpящевой ткани; образуются в остеонной 
структуре волокнистые аргирофильные образования. Истончение 
пластинчатых структур в ламинарной и гаверсовой системах, умень-
шение размеров балок и остеонов, сближенность линий смыкания за-
мыкательных пластинок порой вплоть до слияния, нечеткость их кон-
туров или даже потеря очертаний обусловлены отклонениями в каче-
стве и количестве органического матрикса кости, а не усилением 
процесса резорбции, поскольку носят не локальный, а диффузный ха-
рактер.  
Таким образом, ретроградная рекапитуляция затрагивает различ-
ные этапы остеогенеза: остеонность сменяется на пластинчатость; 
компактная кость – на губчатую (спонгиозация); более зрелая кость – 
на менее зрелую; ангиогенный тип образования кости – на энхон-
дральный и десмальный тип образования. Становится понятным при-
чинность и неизбежность удлинения сроков консолидации переломов 
у рабочих алюминиевого завода [237].  
На подобную же ретроградную рекапитуляцию указывают и опи-




дов. Первоначально образующаяся кость – только пластинчатая и 
может содержать волокнистые структуры, которые лишь через не-
сколько лет, как и у ребенка, превращаются в остеонную кость. 
В организме различные отделы опорного скелета даже одного ор-
ганизма остановились в связи с функциональными потребностями на 
разных ступенях филогенетического развития и поэтому представле-
ны различными видами тканей: волокнистой, хрящевой или костной. 
Естественно, что при фтористой остеопатии, понимаемой как ретро-
градное возвращение остеогенеза к менее совершенным стадиям раз-
вития, даже разные анатомические части одной кости могут демон-
стрировать различные гистологические проявления морфологической 
рекапитуляции. Межвидовые различия состояния опорного скелета 
приводят к еще большему разнообразию гистологических проявлений 
костного флюороза, что и обнаруживают публикации по флюорозу у 
человека, у сельскохозяйственных животных и при эксперименталь-
ных исследованиях.  
В медицинской литературе проявление филогенетически древних 
черт организации обозначается понятием "атавистический". Поэтому 
для характеристики сущности фтористой остеопатии нами было ис-
пользование понятие "атавистический остеогенез" [203], поскольку 
иные валентности определения нарушенного остеогенеза были уже 
заняты. 
Трактовка фтористых костных изменений, данная А.П. Авцыным 
и А.А. Жаворонковым, а именно: атипизм вновь образованной кости, 
спонгиозация компакты, повышенное новообразование первоначаль-
но фиброзной кости, замещения костных балок остеоидной и соеди-
нительной тканью – однозначно указывает на переориентировку 
костной ремоделяции при воздействии фторидов на исторически бо-
лее ранние стадии остеогенеза. 
Но под понятие ретроградной рекапитуляции при патологии под-
падает не только фтористая остеопатия. Фиброзные остеодистрофии 
и остеодисплазии, так подробно освещенные Н.С. Косинской [138], 
представляют классический пример ретроградной рекапитуляции, 
возвращение дифференцированной костной ткани к ткани и фило- и 
онтогенетически первоначальной, будь то ситуации с видимой или 
неясной этиологией – гиперпаратиреоидная остеодистрофия (болезнь 




рующая остеодистрофия (болезнь Педжета) или фиброзные остео-
дисплазии. 
Однотипная направленность изменений в сторону образования 
фиброзной ткани как при дистрофических, так и при диспластических 
процессах, объясняющаяся Н.С. Косинской ничего не объясняющими 
"… особенностями биологических процессов в костной ткани в фи-
зиологических и патологических условиях", непременно "… извра-
щенной естественной перестройкой костной ткани", становится 
вполне понятной при трактовке этих состояний как рекапитуляцион-
ного процесса, направленного в сторону малодифференцированной, 
по А.В. Румянцеву, остеобластной мезенхимы. И хотя черты эмбрио-
нальности в состоянии костной ткани при фиброзных дистрофиях и 
дисплазиях не ускользнули от Н.С. Косинской, она не придала им 
значения сущностного. Более того, она предложила отказаться от 
определения "фиброзная" при описании остеодистрофий, видя в этом 
определении только гистологическую, а не содержательную, характе-
ристику процесса. Естественно, что многочисленность видов соеди-
нительной ткани по ходу её филогенетического развития приводит к 
сочетанию фиброволокнистой перерожденной костной ткани с тка-
нями другими, более дифференцированными, чем первичная кость, 
но менее дифференцированными, чем кость остеонная. В связи со 
стадийностью процесса рекапитуляции при фиброзных дисплазиях и 
дистрофиях костная ткань возможно не всегда может быть гистоло-
гически охарактеризована как "фиброзная", но содержание процесса 
этим определением раскрывается полностью. 
В литературе нам встретилось описание костной ткани при акро-
мегалии, характеризующейся развитием остеопороза, наличием хря-
ща в кортикальных структурах и повышением содержания в кости 
коллагена II типа – маркера хрящевой ткани – до 7% [364]. 
Предположение о фенотипической реверсии остеобластных 
структур как возможном механизме фтористой и фиброзных остеопа-
тий находит подтверждение и в других формах патологии. 
Так, выявился факт возрастного переключения хондроцитов с 
синтеза свойственного им коллагена II типа на синтез эмбрионально-
го коллагена I типа. Такая же ситуация наблюдается при развития 
первичного (идиопатического) деформирующего остеоартроза [147, 




Реверсия фенотипа остеогенных клеток имеет место и при несо-
вершенном остеогенезе. Исследование коллагена в культурах фиб-
робластов этих больных выявило значительное повышение коллагена 
III типа и снижение коллагена I типа по сравнению с нормой. Пони-
женный синтез коллагена I типа в костях, содержащих в основным 
этот тип коллагена, и определяет изменения механических свойств 
кости [535]. 
Кость действительно ограничена в формах проявления своей па-
тологии, однако не из-за способности, как полагают Б.Л. Риггз и Л.Д 
Мелтон III, реагировать преимущественно уменьшением костной 
массы, а по причине наличия у костной ткани только единственного 
пути для разития патологии, предначертанного её филогенетическим 
развитием. 
Таким образом костная ткань, несмотря на только ей свойствен-
ную минерализацию органических компонентов внеклеточного мат-
рикса, повторяет присущие соединительной ткани основополагающие 
её свойства – иерархическую подчиненность между образующими её 
структурами, морфогенетическую функцию коллагена и других ком-
понентов внеклеточного матрикса, принцип двойной антагонистиче-
ской регуляции функций, подчиненность регенераторной способно-
сти биогенетическому закону и развитие ретроградной рекапитуля-
ции при заболеваниях. 
Хотя доля коллагена в обеспечении механической прочности ко-
сти значительно уступает минеральной составляющей, именно взаи-
модействия между коллагеном и минеральным веществом придают 
последнимему свойства быть механической опорой. Нарушение ка-
честа органической составляющей приводит непременно к ослабле-
нию прочностных характеристик кости, не компенсируемых гипер-
минерализацией. 
Многочисленные в литературе примеры ретроградной рекапиту-
ляции при заболеваниях, которые можно трактовать как клинические 
эквиваленты некогда пройденных далёкими предками путей разви-
тия, собственные клинические наблюдения по развитию хронической 
почечной недостаточности [198] и хронической фтористой инток-
сикцации дают нам основание трактовать ретроградную рекапитуля-
цию типовым патологическим процессом и считать, что не только он-




Однако затруднения гистологии по оценке регенераторной спо-
собности соединительной ткани, устаревшие представления о мезен-
химе, о соотношении её с соединительной тканью, а потому и о ги-
стогенезе в целом сказываются на изучении сущности процесса ре-






Глава 4. СОСТОЯНИЯ КОСТНОЙ ТКАНИ У РАБОТНИКОВ 
АЛЮМИНИЕВОГО ПРОИЗВОДСТВА ПО ДАННЫМ ККТ-, 
DХА-ДЕНСИТОМЕТРИЙ TH12-L4 И DТХ-200- 
ДЕНСИТОМЕТРИИ КОСТЕЙ ПРЕДПЛЕЧЬЯ 
 
Материалом для сообщения явились данные, полученные при 
консультативном приёме мужчин в возрасте ≤60 лет, работающих 
или работавших на основных профессиях по выплавке алюминия на 
Новокузнецком алюминиевом завода. Информация была получена из 
их медицинских карт амбулаторного больного общей сети; данных 
периодических медицинских осмотров; копий трудовых книжек; ат-
тестаций рабочих мест; выписок обследований в Новокузнецком го-
родском центре профпатологии ГБУЗ КО "Новокузнецкая городская 
клиническая больница №1" или в клинике Новокузнецкого НИИ ком-
плексных проблем гигиены и профессиональных заболеваний СО 
РАМН (НИИ КПГПЗ СО РАМН); оригиналов данных инструмен-
тальных методов количественного определения МПКТ – количе-
ственной компьютерной томографии Тh12-L2 (ККТ-денситометрия; 
денситометр Siemens Somatom Sensation 40-срезовый; Германия, 2006 
год); двухэнергетической рентгеновской костной абсорбциометрии 
(DXA-денситометрия; денситометр серия Discovery, модель W 
(S/N86961), CШA, Hologic, 2012 год); моноэнергетической рентге-
новской абсорбциометриии (DТХ-200-денситометрия; денситометр 
ОSTEOMETER DTX-200; США, 2002 год;); Rg-графии костей пред-
плечий и голеней с алюминиевым (AL) клином-эталоном с фотоден-
ситометрическим преобразованием показателей плотностей середины 
диафиза лучевой кости (СДЛК), дистального метафиза лучевой кости 
(ДМЛК) и проксимального метафиза большеберцовой кости 
(ПМББК) в высоту ступеньки этого клина. 
Диапазоны значений Т-score МПКТ (BMD) Тh12-L2, находящиеся 
в интервале >-1,0–<1,0SD, использовали для характеристики состоя-
ния минеральной плотности костной ткани (МПКТ) как нормального; 
в интервале >-2,5–≤-1,0SD – как остеопенического и при ≤-2,5SD – 
как остеопороза. Повышение МПКТ оценивали как остеосклероз при 
значения Т-score в интервале ≥1,0–<2,5SD; а при значения в ≥2,5SD – 
как диаметрально противоположное остеопорозу – как остеопетроз, 
вкладывая в это понятие лишь инструментальное, но не нозологиче-




значения Т- и Z-критериев (эти понятия будут использоваться как си-
нонимы Т-score и Z-score соответственно) 
Статистическая обработка данных проводилась программой 
SPSS, Versia 19,0 (лицензия № 20101223-1). Различия считали досто-
верными при p≤0,05. 
 
4.1. Результаты ККТ-денситометрии TH12-L2, DТХ-200-
денситометрии костей предплечья и традиционной Rg-
денситометрии трубчатых костей предплечий и голеней 
 
ККТ-денситометрия Тh12-L2 выполнена у 69 мужчин. Значение Т- 
и Z-критериев определялись у пациентов любого возраста. Распреде-
ление возраста и стажа среди обследованных представлено на рис. 4.1 
и 4.2; распределение значений Т-критерия и структуры МПКТ Тh12-L2 
– на рис. 4.3 и 4.4, а возрастные и стажевые характеристика групп с 
разной МПКТ Тh12-L2 по Т-критерию – в таблицах 4.1 и 4.2.  
 
  



















Рис. 4.4. Структура МПКТ Тh12-L2 по Т-критерию: 1 – остеопетроз; 2 – 
остеосклероз; 3 – нормальная плотность; 4 – остеопения; 5 – остеопороз.  
 
Таблица 4.1. Возрастные характеристики (лет) в группах с разной МПКТ Тh12-


















возраста в  
группе 
остеосклероз 1 (1,5) 50,00 – – – 
норма 5 (7,2) 55,60±3,51 56,00 51,24-59,95 50,0-59,0 
остеопения 33 (47,8) 52,31±5,60 53,00 50,29-54,33 41,0-60,0 
остеопороз 30 (43,5) 53,14±3,85 53,00 51,65-54,63 45,0-59,0 
 
Таблица 4.2. Стажевые характеристики (лет) в группах с разной МПКТ Тh12-L2 
по Т-критерию при ККТ-денситометрии (n = 69). 
 


















остеосклероз 1 (1,5) 28,00 – – – 
норма 5 (7,2) 29,80±3,56 30,00 25,3-34,22 26,0-35,0 
остеопения 33 (47,8) 25,13±6,89 25,00 22,64-27,61 11,0-41,0 





Таким образом, более 90% обследованных по Т-критерию оказа-
лись в группах с остеопенией или остеопорозом. 2-3-летние меж-
групповые различия не могли быть причиной нарушения МПКТ, тем 
более, что показатели возраста и стажа в группах с остеопенией и 
остеопорозом были ниже таковых в группе пациентов с нормальной 
плотностью.  
Наибольшая ассоциация показателей значений Т-критерия и воз-
раста выражалась уравнением кубической регрессии с коэффициен-
том детерминации (R-квадрат) всего в 0,033, свидетельствуя об от-
сутствии достоверной связи между анализируемыми факторами. Та-
кая же зависимость, а точнее – отсутствие таковой, существовала 
между значениями Т-критерия и стажа: в кубической регрессии этой 
ассоциации коэффициент детерминации (R-квадрат) имел значение 
0,038, то есть коэффициент корреляции (r) составлял всего 0,21 
Распределение значений Z-критерия и структуры МПКТ Тh12-L2 
по нему представлены на рис. 4.5 и 4.6, а возрастные и стажевые ха-
рактеристика групп с разной МПКТ Тh12-L2 по нему же – в таблицах 
4.3 и 4.4.  
 
Таблица 4.3. Возрастные характеристики (лет) в группах с разной МПКТ Тh12-


















возраста в  
группе 
остеопетроз 1 (1,5) 50,00 – –  
остеосклероз 4 (5,8) 57,25±2,06 57,50 53,97-60,53 55,0-59,0 
норма 50 (72,4) 52,40±5,07 52,50 50,60-53,48 41,0-60,0 
остеопения 14 (20,3) 52,31±3,25 53,00 50,34-54,27 45,0-58,0 
 
Значительный разброс значений стажа и возраста внутри каждой 
из групп с разной МПКТ по Z-критерию, так же, как и в случаях 
оценки МПКТ по Т-критерию, не давал оснований к непосредствен-
ным выводам о связи убыли МПКТ с этими факторами. Регрессион-
ные связи значений Z-критерия с возрастом и стажем, также как и для 
Т-критерия – кубические, имели значения коэффициентов детерми-
нации (R-квадрат) в 0,075 и 0,082, явно недостаточные для заключе-







Рис. 4.5. Распределение значений Z-критерия при ККТ-денситометрией Тh12-L2. 
 
 
Рис. 4.6. Структура МПКТ Тh12-L2 по Z-критерию: 1 – остеопетроз; 2 – 





Таблица 4.4. Стажевые характеристики (лет) в группах с разной МПКТ Тh12-L2 


















стажа в  
группе 
остеопетроз 1 (1,5) 50,00 – –  
остеосклероз 4 (5,8) 29,75±3,86 29,00 23,60-35,90 26,0-35,0 
норма 50 (72,4) 24,46±6,31 23,50 22,67-26,25 11,0-41,0 
остеопения 14 (20,3) 22,23±6,53 24,00 18,28-26,18 8,0-34,0 
 
Сопряженность частот групп с разной МПКТ Тh12-L2 по Т- и Z-
критериям (табл. 4.5) указывала на значительное смещение МПКТ по 
Z-критерию в сторону нормального состояния костной ткани и 
остеосклероза.  
 







Количество случаев (и %) в группах  
по Z-критерию Итого: 
n (и %) 
остеопетроз остеосклероз норма остеопения 
остеосклероз 1 – – – 1 (1,5) 
норма – 3 2 – 5 (7,2) 
остеопения – 1 30 2 33 (47,8) 
остеопороз  - - 18 12 30 (43,5) 
Итого 1 (1,5) 4 (5,8) 50 (72,4) 14 (20,3) 69 (100,0) 
 
У всех пациентов был исключен вторичный остеопороз при рев-
матических, генетических заболеваниях, патологии желудочно-
кишечного тракта и печени, почек, болезнях крови и эндокринной си-




Особенностью оценки МПКТ по Z-критерию является обнаруже-
ние остеосклеротического эффекта фторидов – у 7,4% обследованных 
на фоне тенденции к выраженной убыли МПКТ по отношению к пи-
ковому  её  уровню.  Поэтому  доля  случаев  МПКТ ниже возрастной 
нормы была выявлена всего в 20,3% случаев. 
------------------------------------------------------------------------------------------  
1Пользуясь возможностью, выражаю признательность Т.П. Маклаковой – 
доктору меднаук профессору кафедры эндокринологии Новокузнецкого ГИУВ 




Ещё зрелый, а не пожилой возраст работников, отсутствие у них 
общесоматической и эндокринной патологии как возможной причи-
ны остеопатического состояния грудных и поясничных позвонков в 
сочетании с данными литературы об остеопеническом действии фто-
ридов не позволяли говорить о спорадическом развитии у обследо-
ванных остеопении в целом как не имеющей никакой связи с вред-
ным факторам алюминиевого производства. Однако отбор лиц для 
ККТ-денситометрии по обращаемости не позволил определиться ни с 
распространенностью остеопатии у работников алюминиевого заво-
да, ни с продолжительностью вредного стажа, ей предшествующего. 
Информативным явились бы пролонгированные (лонгитудинальные) 
динамические определения её, начиная с исследований в доконтакт-
ном периоде.  
Исходя из представлений о системном характере остеопении при 
хронической фтористой интоксикации проверена содружественность 
(сопряженность) показателей МПКТ Тh12-L2 по ККТ-денситометрии с 
таковыми по DТХ-200-денситометрии костей предплечья. 
Соотношение частот групп с разной МПКТ по Т-критерию в 40 
случаях в течение одного года выполненных ККТ- и DTX-200-
денситометрий представлено в таблице 4.6.  
 
Таблица 4.6. Частоты групп с разной МПКТ по Т-критерию при ККТ- и DTX-
200-денситометриям при одновременном проведении обследований. 
 





Количество случаев (и %) в группах с разной 
МПКТ по Т-критерию в костях предплечий по 
DTX-200-денситометрии 
Итого: 
n (и %) 
остеосклероз норма остеопения остеопороз 
остеосклероз – 1 – – 1 (2,5) 
норма 1 1 – – 2 (5,0) 
остеопения 1 10 10 - 21 (52,5) 
остеопороз  – 5 9 2 16 (40,0) 
Итого 2 (5,0) 17 (42,5) 19 (47,5) 2 (5,0) 40 (100,0) 
 
Из 37 случаев остеoпении в целом она была распознана в 21-м 
(56,7%), указывая на низкую чувствительность DТХ-200-
обследования лучевой кости относительно предсказания развития 
остеопении в Тh12-L2. Можно сделать предположение, что в осталь-
ных 43,3% случаях остеопений в позвонках она носила локальный 




Это предположение проверено дополнением к сравнительному 
исследованию ещё 17 случаев DTX-200-обследований, выполненных 
за ± 1год до ККТ-исследования (таб. 4.7). Считали, что в течение ±2 
года изменения в костной ткани не скажутся на показателях её мине-
ральной плотности. Оказалось, что из 51 случае остеoпений в целом 
она была распознана в 31-м (68,5%). Расширение группы сравнение за 
счет присоединения ещё 12 случаев DTX-200-денситометрий (табл. 
4.8), выполненных за ±2 года до ККТ-денситометрии, при котором 
(расширении) практически все случаи последнего исследования име-
ли DTX-200-сопровождение, к повышению чувствительности DTX-
200-исследования к остеопении в Тh12-L2 не привело – она составила 
62,9% – 39 из 62 случаев. 
 
Таблица 4.7. Частоты групп с разной МПКТ по Т-критерию при ККТ- и DTX-
200-денситометрий при интервале между обследованиями в ±1 год.  
 
Группы с разной 




Количество случаев (и %) в группах с разной 
МПКТ по Т-критерию в костях предплечий по 
DTX-200-денситометрии 
Итого: 








остеосклероз – 1 0 0 1 (1,8) 
норма 1 1 – – 2 (3,7) 
остеопения 1 13 14 1 29 (53,7) 
остеопороз  – 6 13 3 22 (40,7) 
Итого 2 (3,7) 21 (38,9) 27 (50,0) 4 (7,4) 54 (100,0) 
 
 
Таблица 4.8. Частоты групп с разной МПКТ по Т-критерию при ККТ- и DTX-
200-денситометрий при интервале между обследованиями в ±2 года. 
 
Группы с разной 
МПКТ Тh12-L2 по Т-
критерию при ККТ-
денситометрии 
Количество случаев (и %) в группах с разной 
МПКТ по Т-критерию в костях предплечий по 
DTX-200-денситометрии 
Итого: 








остеосклероз – 1 – – 1 (1,5) 
норма 1 2 – – 3 (4,5) 
остеопения 1 15 14 1 31 (47,0) 
остеопороз  – 7 21 3 31 (47,0)  





Чувствительность, а точнее – предикторность DTX-200-
денситометрии убыли МПКТ Тh12-L2, проверенная аналогичным 
сравнением её Z-критерия с таковым при ККТ-денситометрии в ин-
тервале между этими обследованияит в ±2 года (табл. 4.9), составила 
69,2%, то есть 9 случаев из 13. 
 
Таблица 4.9. Частоты групп с разной МПКТ по Z-критерию при ККТ- и DTX-
200-денситометрий при одновременно проведении обследований. 
 
Группы с разной 




Количество случаев (и %) в группах с разной МПКТ 
по Z-критерию в костях предплечий по DTX-200-
денситометрии 
Итого: 










остеопетроз – – 1 – – 1 (1,5) 
остеосклероз – 2 2 – – 4 (6,0) 
норма 1 14 23 11 – 49 (73,0) 
остеопения – – 4 8 1 13 (19,5) 
Итого 1 (1,5) 16 (24,0) 30 (45,0) 19 (28,0) 1 (1,5) 67 (100,0) 
 
Итак, получено, что DTX-200-денситометрия костей предплечья 
выявляет убыль МПКТ в 57,0-68,0% случаев, и, вероятно, тогда, ко-
гда остеопения выходит за пределы аксиального скелета и становится 
генерализованной. Конечно, предикторность показателей ДТХ-200 
снижения МПКТ позвонков завышена, поскольку ККТ-
денситометрия выполнялась у мужчины при выявлении у них сниже-
ния МПКТ предплечия. Среди 357 мужчин, у которых ДТХ-200-
денситометрия была скрининговым исследование, МПКТ была по-
вышенной у 32 (9,0%), нормальной – у 148 (41,4%), в пределах осте-
опении – у 130 (36,4%) и соответствовала остеопорозу – у 47 (13,2%) 
мужчин. То есть, ~ у 50,0% МПКТ предплечий оказалась сниженной. 
Изменения МПКТ по ККТ-денситометрии (остеопения и осте-
опороз) дали возможность определить предикторность этих состоя-
ний Rg-графическими показателями плотностей СДЛК, ДМЛК и 
ПМББК, выраженных в мм ступеньки Al клина-эталона. В клинике 
НИИ КПГПЗ СО РАМН, располагающей 20-ступенчатым AL кли-
ном-эталоном и обеспечивающей по Кемеровской области экспертизу 
связи флюороза с профессией только по остеосклеротическим пока-
зателям, верхними критериями нормальной плотности костной ткани 
считаются значения для СДЛК – ≤12,0, для ДМЛК – ≤10,0 и для 




остеопения признаком ХФИ не рассматривалась и не изучалась, ниж-
няя граница нормальных значений для указанных отделов костей от-
сутствует. 
ККТ-денситометрия Тh12-L2 и Rg-графия костей голеней и пред-
плечий с Al клином-эталоном с интервалом между ними в ± 2 года 
были проведены в 57 случаях (таблица 4.10).  
Значительный разброс показателей клина-эталона в каждом отде-
ле трубчатых костей, при котором они оказывались принадлежащими 
к разным состояниям МПКТ Тh12-L2, позволил ориентироваться толь-
ко на значения, патогномонично ассоциирующимися с остеопенией в 
МПКТ Тh12-L2. 
 
Таблица 4.10. Показатели Al клина-эталона (мм) при Rg-графии трубчатых ко-
стей с разной МПКТ Тh12-L2 при ККТ-денситометрии в интервале ±2 года 
 
Группы с разной МПКТ 
Тh12-L2 по Т-критерию 
при ККТ-денситометрии  
Диапазоны значения Al клина-эталона в разных от-
делах трубчатых костей и кол-во случаев (n)  
CДЛK ДМЛК ПМББК 
нормальная плотность  11,0-11,5 (4) 7,25-9,00 (4) 17,25-19,00 (4) 
oстеопения  10,25-12,8 (29) 7,00-9,00 (28) 16,25-20,00(28) 
остеопороз  10,0-13,0 (24) 6,00-8,50 (22) 15,00-21,00(24) 
Итого 57 54 56 
 
Таковыми оказались значения для СДЛК – ≤10,00, для ДМЛК – 
≤7,00 и для ПМББК – ≤17,00 мм Al клина. Этим критерия отвечали 2 
случая в СДЛК, 13 случаев в ДМЛК и 17 случаев в ПМББК. Однако 
одномоментное существование во всех отделах трубчатых костей ми-
неральной плотности, отвечавших указанным критериям, имело ме-
сто только в 1 наблюдении, из чего можно сделать вывод о неравно-
мерном развитии остеопении по отделам трубчатого скелета. В пред-
ставленных наблюдениях она с бóльшей частотой развивалась в ко-
стях голеней (возможно в связи с исследованием губчатого их участ-
ка), чем предплечий, а в последних – с большей частотой также в 
губчатой их части, чем в компактной. 
По аналогии с интерпретаций результатов DTX-200-
обследований можно сделать вывод, что в случаях снижения МПКТ 
по данным Rg-графического обследования патогномонично ассоции-
рующихся с остеопенией или остеопорозом в Тh12-L2 по ККТ-
денситометрии имеется генерализация убыли МПКТ с распростране-
нием на трубчатые кости. Однако чувствительноcть Rg-методики 




50 (26,0%) и для ПМББК – 17 случаев из 52 (33,3%). В связи с низкой 
чувствительностью к выявлению остеопенического состояния напра-
шивается вывод о неоправданности в настоящее время использования 
Rg-денситометрии с применением клинов-эталонов для оценки 
МПКТ, какой бы чувствительностью ни обладали фотоэкспонометры. 
Альтернативной этому исследованию может быть DTX-200-
денситометрия, обладающая намного бóльшей чувствительностью и 
стандартизованной к половым и возрастным составляющим.  
 
 
4.2. Результаты DХА-денситометрии L1-L4 и сравнительная их 
оценка с данными ККТ-денситометрии Тh12-L2 
 
DXA-денситометрия L1-L4 была выполнена у 40 мужчин. Распре-
деление возраста и стажа у обследованных представлено на рис. 4.7 и 
4.8. 
Возрастная и стажевая структуры этого контингента в сравнении 
с таковыми у мужчин, обследованных ККТ-денситометрией (рис.4.1 
и 4.2), не имели статистически достоверных различий: одновыбороч-
ный критерий Колмогора-Смирнова между средними значениями 
возраста в группах с ККТ-денситометрии в 52,83 (при ±SD=4,90 и при 
±m=0,59) лет и с DXA-денситометрией в 49,50 (при ±SD=4,16 и при 
±m=0,66) лет имел значение 0,801, а между средними значениями 
стажа в группах с ККТ-денситометрии в 24,87 (при ±SD=6,6 и при 
±m=0,79) лет и с DXA-денситометрией в 23,22 (при ±SD=7,0 и при 
±m=1,11) лет имел значение 0,790 при уровне значимости ≤0,05. 
Распределение значений Z-критерия и структуры МПКТ L1-L4 по 
нему представлены на рис. 4.9 и 4.10, а возрастные и стажевые харак-
теристика групп с разной МПКТ L1-L4 тоже по нему – в таблицах 4.11 
и 4.12. Изложение начинается с Z-критерия потому, что его значения 
определись у обследованных безотносительно к их возрасту. 
Структуры состояний МПКТ L1-L4 при DXA-денситометрии по 
Z-критерию с возрастными и стажевыми характеристиками представ-
лены в таблицах 4.11 и 4.12. Сопоставление структуры состояний 
МПКТ по DXA- и ККТ-денситометриями указывало на значительно 






















Рис. 4.10. Структура МПКТ L1-L4.2 по Z-критерию: 1 – остеопетроз; 2 – 





Таблица 4.11. Возрастные характеристики в группах с разной МПКТ L1-L4 по Z-
критерию при DXA-денситометрии (n = 40) 
 
Группы с разной 



















остеосклероз 5 (12,5) 52,40±5,23 52,00 45,91-58,89 46,0-59,0 
норма 22 (55,0) 49,35±4,39 50,00 47,29-51,26 39,0-55,0 
остеопения 12 (30,0) 48,54±2,76 48,00 46,87-50,20 45,0-54,0 
остеопороз 1 (2,5) 50,00 – – 50,00 
 
Таблица 4.12. Стажевые характеристики в группах с разной МПКТ L1-L4 по Z-
критерию при первичной DXA-денситометрии (n = 40) 
 
Группы с разной 


















остеосклероз 5 (12,5) 28,80±8,01 32,00 18,85-38,75 15,0-35,0 
норма 22 (55,0) 22,27±6,63 22,00 19,33-25,21 7,0-35,0 
остеопения 12 (30,0) 21,54±6,75 22,00 17,46-25,62 11,0-30,0 
остеопороз 1 (2,5) 30,00  – 30,00 
 
чаев против 92,7% соответственно (χ
2
=45,17; d.f=3; р <0,000…). Такое 
существенное различие могло быть связано с некоторой возрастной и 
стажевой разнородностью обследованных контингентов, которая бы-
ла статистически недостоверной.  
Корреляционная связь значений возраста, стажа и Z-критерия не 
была причинно-следственной: R-квадрат кубической регрессии имел 
значения 0,19 и 0,12 соответственно. 
Из 40 случаев DXA-денситометрий L1-L4 25 мужчин имели воз-
раст ≥50 лет, и МПКТ оценена у них по Т-критерию. В этих случаях 
структура состояний МПКТ L1-L4 представлена на рис.4.11, а у 45 
мужчин того же возраста из группы ККТ-денситометрии Тh12-L2 по 
этому же критерию – на рис.4.12.  
Частоты разной МПКТ позвонков по Т-критерию – "остеоскле-
роз/нормальная плотность/остеопения/остепороз", – представленных 
при ДХА-денситометрии как "3/7/10/2" и при ККТ – как "1/5/20/19", 
имели достоверную степень различия (χ
2







Рис. 4.11. Структура МПКТ L1-L4.2 по Т-критерию у мужчин в возрасте ≥50 лет: 
1 – остеопетроз; 2 – остеосклероз; 3 – нормальное состояние; 4 – остеопения;  
5 – остеопороз.  
 
В 11 случаях в течение одного года были выполнены ККТ- и 
DXA-денситометрии. Дублирование исследований произошло по 
причине выполнения одновременно DXA-денситометрии L1-L4 с тра-
диционной Rg-денситометрией трубчатых костей предплечий и голе-
ней, на которую были направлены эти пациенты с выполненной уже 
ККТ-денситометрий Тh12-L2. Поскольку возраст в этой группе обсле-
дованных был в диапазоне 47-59 лет, сравнивать можно было только 
значения МПКТ позвонков по Z-критерию (рис. 4.13). 
Распределение частот групп "остеосклероз/нормальная плот-
ность/остеопения" при ККТ- и DХА- денситометриях –"1/8/2" и 
"2/6/3" соответственно – оказалось практически идентичным (χ
2
=0,82; 
d.f=2; р =0,99), но 11 случаев недостаточно, конечно, для каких-либо 
выводов . 
Заключая, можно сказать, что причина расхождений в оценке 
МПКТ аксиального скелета по данным DXA- и ККТ-денситометрий 







Рис. 4.12. Структура МПКТ Тh12-L2 по Т-критерию мужчин в возрасте ≥50 лет: 
1 – остеопетроз; 2 – остеосклероз; 3 – нормальная плотность; 4 – остеопения;  
5 – остеопороз.  
 
можностью ККТ-денситометрии. Вероятно каждая из методик по 
своему "реагирует" на минеральный и органический компоненты ко-
сти или захватывает неоднозначные области исследования. Не ис-
ключено влияние околонедельных вариаций МПКТ, связанных с 
остеоцитарным ремоделированным [4, 5, 22, 25, 27].  
Данные ни DTX-200-денситометрии, ни Rg-обследований не мо-
гут быть "арбитром" в оценке истинности значений, так как изучают 
состояние других отделов скелета. Из 116 случаев обследований 
МПКТ по Z-критерию при ККТ-и/или DXA-денситометрии, при ко-
торых было выполнена Rg-грамма костей таза и поясничных позвон-
ков, выявила снижение МПКТ в 28 случаях. Из них Rg-нологически 
было распознано только 14 случаев и ещё в 26 было дано ошибочное 
заключение о наличии остеопороза. То есть, каждое третье (40:76 = 
~1:2) Rg-заключение о состоянии костей таза и поясничных позвон-
ков было ошибочным.  
Но в целом, результаты DXA-денситометрии, также как и DTX-




проблемы развития остеопении и остеопороза у работников основных 




Рис. 4.13. Структуры МПКТ Тh12-L2 (слева) и L1-L4 (справа) по Z-критерию в 
группе одногодичного выполнения ККТ- и DXA-денситометрий: 1 – остеопет-
роз; 2 – остеосклероз; 3 – нормальное состояние; 4 – остеопения. 
 
Необходимо накопление информации высокоинформативными 
методиками в различных центрах, занимающихся изучением МПКТ у 
работников, подверженных хроническому воздействию фторидов на 
производстве и сопоставление их с биохимическими показателями 







Затерянность фтористого остеопороза – естественное следствие 
коморбидности фрагментарных представлений по физиологии кост-
ной ткани.  
Тропность фтора к кальцию с вызываемой ею гиперминерализа-
цией костного матрикса, тó бишь – с остеосклерозом, вписывались в 
царившее в физиологии понятие о механостате – трактовке постоян-
ной перестройки кости способом выполнения ею основного своего 
функционального предназначения – сохранения максимальной меха-
нической прочности. В представлениях о механической, опорной 
функции костной ткани как для неё кардинальной точки приложения 
для фтора с развитием им остеопатии с убылью костной ткани не су-
ществовало.  
Неудачи лечения остеопороза при казалось бы детально изучен-
ных механизмах системной регуляции минерального метаболизма 
стимулировали ревизию теории механостата. Альтернативой ей стало 
представление о кардинальном для костной ткани сохранении степе-
ни деформируемости, обеспечивающей лакунарно-канальцевый дре-
наж параостеоцитарной жидкости как условия сохранения жизнеспо-
собности замурованных в костном матриксе остеоцитов. При этом 
степень деформированности поддерживается постоянным ремодели-
рованием костной ткани, выраженность которого зависит от упруго-
сти (жесткости) кости.  
Логичным следствием трактовки флюороза через призму новых 
представлений по физиологии костной ткани была бы ревизия преж-
них представлений об остеосклеротической сущности флюороза и 
включение в него как обязательного проявлений остеопороза. Озада-
читься этой проблемой можно было ещё раньше, после работ А.П. 
Авцына и А.А. Жавронкова. Однако профпатология продолжает 
упорно хранить приверженность понятиям о патологии фторидиов 
первой трети минувшего века. Ахилл из профпатологии намного 
подотстал от черепахи.  
Однако проблема представляется намного сложнее, чем простая 
инерция мышления в прикладных аспектах фундаментальных наук. 





Новые представления по физиологии костной ткани вращаются, 
как и прежние, вокруг отношения к кости как к некой механической 
структуре. Но процесс непрерывной перестройки кости, постоянного 
её самообновления как процесс регенерации составляет предмет изу-
чения гистологии – науки о тканях. Сосредоточенность внимания на 
минеральной составляющей затушевала статус костной ткани как 
функциональной системы, входящей как подсистема в систему со-
единительной ткани тоже как функциональной системы. Обеим им 
свойственны иерархическая подчиненность между образующими их 
структурами, морфогенетическая функция коллагена и других ком-
понентов внеклеточного матрикса, принцип двойной антагонистиче-
ской регуляции функций, подчиненность их регенераторной способ-
ности биогенетическому закону и развитие ретроградной рекапиту-
ляции при заболеваниях. 
В физиологии кость никогда не изучалась как функциональная 
система, и показатели метаболизма коллагена и других компонентов 
внеклеточного матрикса не были предметом такого интенсивного 
изучения, как её минеральная составляющая. И по сей день инте-
гральным показателем состояния костной ткани остаётся её мине-
ральная плотность. Даже в эндокринологии изложение показателей 
метаболизма костной ткани даётся вперемешку с показателями мине-
рального обмена без акцента на них как на существенных для оценки 
состояния костной ткани в целом.  
Всестороннее же изучение костной ткани как системы функцио-
нальной сдерживается в настоящее время затруднениями гистологии 
по оценке регенераторной способности соединительной ткани как 
ткани системной. Устаревшие представления о мезенхиме, о связи её 
с соединительной тканью и о гистогенезе в целом сказываются и на 
изучении регенерации костной ткани, к частным проявлением кото-
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